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1. Einleitung 
 
1.1. Inhalationsanästhetika 
 
1.1.1. Xenon 
Das Edelgas Xenon wurde bereits 1898 von Sir William Ramsay und Morris 
Travers durch Experimentieren mit flüssiger Luft entdeckt und besitzt folgende 
chemischen und physikalischen Eigenschaften: 
Ordnungszahl 54 
Molmasse 131,29 g mol -1 
Elektronegativität nach Pauling 2,6 
Dichte bei 20ºC 5,9·10-3 g cm-3  
Schmelzpunkt - 112 °C 
Siedepunkt - 108 °C 
Atomradius (Van der Waals) 0,218 nm 
Isotope 9 
Elektronenkonfiguration [Kr] 4d10 5s25p6 
Ionisierungsenergie 1170 kJ mol -1 
 
Tab.1: Chemische und physikalische Eigenschaften von Xenon 
Das farblose, geruchs- und geschmacklose Edelgas ist im Vergleich zu Helium, 
Neon, Argon, Krypton und Radon das schwerste stabile Gas dieser Gruppe und 
hat als einziges unter normobaren Bedingungen anästhetische Eigenschaften 
[133]. 
 
1.1.1.1. Geschichte 
Die ersten Erkenntnisse bzgl. der hypnotischen Eigenschaften von Stickstoff 
und Edelgasen wurden schon in den 30er Jahren von Damant sowie Benke et 
al. im Rahmen von Tauchversuchen gewonnen [87]. Die Ergebnisse zeigten 
narkotisierende Effekte von Stickstoff, Krypton und Xenon unter hyperbaren 
Bedingungen. Nur Xenon führte auch unter normobaren Bedingungen zu einem 
Bewusstseinsverlust und einer sehr guten Analgesie. Diese Beobachtungen 
bildeten die Grundlage der im Jahre 1946 von Lawrence et al. durchgeführten 
 2
Versuche an Mäusen, die ebenfalls die anästhetischen Eigenschaften des 
Gases bewiesen [97]. In den frühen 50er Jahren wurde Xenon erstmals als 
Inhalationsanästhetikum am Patienten angewendet [36] [116]. Es folgten bis 
1969 wenige weitere Untersuchungen, die jedoch keine nennenswerten 
Ergebnisse lieferten [6] [45] [54]. Erst die im Jahr 1990 von Lachmann et al. 
durchgeführte Patiententstudie sowie die Entwicklung eines geschlossenen 
Anästhesiesystems führte zu einem erneuten Interesse am Naturelement 
Xenon in der Anästhesie [93]. 
 
1.1.1.2. Anästhetische und analgetische Eigenschaften 
Das Edelgas Xenon zeichnet sich durch seine günstigen pharmakokinetischen 
Eigenschaften aus. Im Vergleich zu anderen volatilen Anästhetika besitzt Xenon 
mit 0,14 bzw. nach Goto et al. 0,115 einen extrem niedrigen Blut-Gas-
Verteilungskoeffizienten (Lachgas 0,47, Isofluran 1,4, Sevofluran 0,65, 
Desfluran 0,42) [68] [75] [105] [125] [126] [133] [139]. Dieser führt zu einem 
schnellen An- und Abfluten des Inhalationsanästhetikums. Bereits 3-4 Minuten 
nach Narkoseeinleitung ist die notwendige Konzentration erreicht [134] und 
wenige Minuten nach Ende der Xenongabe erwacht der Patient aus der 
Narkose [71]. In der Wash-in Phase werden ca. 6-8 Liter Xenon benötigt, zur 
Aufrechterhaltung der Narkose sind dagegen nur geringe Mengen erforderlich 
[134]. 
Die minimale alveoläre Konzentration (MAC) als weiterer wichtiger Parameter 
zur Beurteilung eines Inhalationsanästhetikums wurde von Cullen et al. bei 71% 
festgelegt [36]. Neuere klinische Untersuchungen zeigten jedoch niedrigere 
MAC-Werte. Nakata et al. postuliert beim Menschen 63% [109] und Goto et al. 
stellte bei älteren Frauen einen Wert von 55% fest [66]. Im Tierversuch liegen 
die MAC-Werte überwiegend höher als der MAC eines entsprechenden 
Anästhetikums beim Menschen [54] [60] [78] [92] [170]. 
Xenon wird im Gegensatz zu Isofluran oder Sevofluran nicht metabolisiert 
sondern vollständig abgeatmet [96]. Das Gas kann sich jedoch in Därmen und 
im Fettgewebe ansammeln, was in Abhängigkeit zum Blut/Gas 
Verteilungskoeffizient steht [125].  
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Neben den positiven anästhetischen Eigenschaften besitzt Xenon auch gute 
analgetische Effekte [93] [172]. Diese Eigenschaft bzw. die zum Großteil 
fehlende analgetische Wirkung anderer Inhalationsanästhetika können mit Hilfe 
des Wirkmechanismus des Edelgases erklärt werden [76]. 
 
1.1.1.3. Wirkmechanismus 
Volatile Anästhetika wie Isofluran, Halothan, Sevofluran oder Desfluran besitzen 
mehrere Wirkungsmechanismen. Sie wirken einerseits stimulierend auf 
inhibitorische Synapsen, andererseits inhibitorisch auf exzitatorische Synapsen 
[125]. Die Aktivierung von γ-AminobuttersäureA-Rezeptoren (GABAA) als 
Beispiel für den inhibitorischen Signalweg und die Stimulation der L-Glutamat-
Rezeptoren vom Typ N-methyl-D-Aspartat (NMDA) mit exzitatorischer Aktivität 
sowie der α-Amino-5-methyl-4-iosxazolepropionsäure-Rezeptor (AMPA) werden 
für die Vermittlung der anästhetischen Wirkung verantwortlich gemacht [127] 
[76]. Halothane bzw. teilhalogenierte Kohlenwasserstoffe (auch Barbiturate, 
Benzodiazepine und Propofol) aktivieren hauptsächlich die inhibitorischen 
Synapsen der GABAA-Rezeptoren, während die Reduktion des exzitatorischen 
Ionenstroms an den NMDA-Rezeptoren nur eine geringere Rolle spielt [185]. Im 
Vergleich dazu handelt es sich bei Xenon, Lachgas und Ketamin um potente 
nichtkompetitive NMDA-Rezeptor Antagonisten [58] [86]. Die Wirkungen auf die 
GABAA-Rezeptoren und AMPA-Rezeptoren sind nur von geringer Bedeutung 
[75] [126] [139]. Auf Grund dessen können die guten analgetischen 
Eigenschaften von Xenon gegenüber den schwachen bzw. fehlenden 
analgetischen Effekten der anderen Inhalationsanästhetika erklärt werden. 
Neuere Untersuchungen mit Xenon zeigen auch eine Blockade bzw. eine 
nichtkompetitive, spannungsunabhängige Inhibition der nikotinartigen 
Rezeptoren für Acetylcholin (nAChR) sowie eine kompetitive Hemmung der 
5HT3A-Rezeptoren [155] [156] [173]. Ferner scheinen die erst in den letzten 
Jahren entdeckten „two-pore-domain K+ channels“ (K2P Kanäle) sowie eine 
Aktivitätsteigerung der cholinergen Zellen im zentralen Nervensystem eine 
Rolle bei den anästhetischen Effekten zu spielen [69] [150].  
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1.1.1.4. Biologische Eigenschaften 
Die folgende Tabelle zeigt die Effekte von Xenon auf die verschiedenen 
Organsysteme. Da die Auswirkungen des Edelgases Xenon auf das 
kardiovaskuläre System den Schwerpunkt dieser Arbeit bilden, werden diese in 
Kapitel 1.1.1.5. detaillierter betrachtet. 
Atmung  moderater Anstieg des Atemwegwiderstands [14]* [37]* [93] [178]*  
 unveränderter arterieller Sauerstoffpartialdruck (paO2),  
unveränderter arterieller Kohlendioxidpartialdruck (paCO2),  
unveränderte arterielle Sauerstoffsättigung (SaO2) und  
unveränderte ventilatorische Spitzendrücke [178]* 
 Abfall der Atemfrequenz und kompensatorischer  
Anstieg des Tidalvolumens [52] 
 Anstieg des Atemwegdrucks und -spitzendrucks [37]* [136] 
 Diffusionshypoxie möglich, [38]* jedoch im Vergleich zu Lachgas eher 
unwahrscheinlich 
Muskulatur  keine Muskelrelaxation 
 keine verstärkende Wirkung von Muskelrelaxantien [111] 
 leichte Inhibition der Ryanodinbindung im sarkoplasmatischen 
Retikulum der Skelettmuskulatur [125] 
Zentrales 
Nerven-
system 
 Reduktion und Schutz vor neuronalen Zellschäden und neuronaler 
Degeneration  Neuroprotektion [100]* [118]* [171]*  
 geringe IC50 (10-28 Vol%) [48] [101]* [171]* 
 Reduktion des neurologischen Defizits und der neurokognitiven 
Dysfunktion nach Operation [101]* 
 verringertes zerebrales Infarktvolumen nach Ischämie [49]* [81]* 
 keine neurotoxischen Eigenschaften [100]*, bei höheren Xenon-
Konzentrationen neurotoxisches Potential [1] [49]*  
 keine psychomimetischen Verhaltensänderungen [2]* [86]* [100]* 
 Anstieg des zerebralen Blutflusses (CBF) [60]* [74] [99] [104]* [120] 
[176]*  
 gesteigerte regionale Perfusion (Hirnstamm, Cortex, Medulla 
oblangata, Kleinhirn) [144]* 
 kein Anstieg des intrakraniellen Drucks [46]* [47] [60]* [143]*  
 Abfall des zerebralen Perfusionsdrucks [120] 
 unveränderte CO2-vermittelte zerebrale Autoregulation [57]* [60]* 
[104]* [145]* 
Ableitende 
Harnwege 
 unveränderte Nierendurchblutung [144]* 
 kein Anstieg des Blasendrucks bzw. keine erhöhte Perfusion der 
Blase [131]* 
Leber und 
Darm 
 keine Veränderungen der ALT-, Laktat- und LDH Konzentrationen 
sowie Harnstoffproduktion [130]* [162]* 
 im Vergleich zur intravenösen Anästhesie unter Xenon höherer 
Sauerstoffgehalt in den Lebervenen [130]* [131] [162]* 
 verminderter Blutfluss in der Arteria mesenterica ohne 
Beeinträchtigung der intestinalen Oxygenierung [22]* [162]*  
 keine Beeinträchtigung des mesenterialen Gefäßwiderstands [22]* 
 
Tab.2: Biologische Eigenschaften von Xenon (* Tierversuche) 
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Die Auswirkungen von Xenon auf die Atmung wurden von mehreren 
Arbeitsgruppen mit unterschiedlichen Gasgemischen sowie mit und ohne 
medikamentös provozierter Bronchokonstriktion untersucht. Zusammenfassend 
kann gesagt werden, dass der Einsatz einer Xenonnarkose zu keinen 
Veränderungen im Gasaustausch bzw. zu keinen negativen Effekten auf den 
Respirationstrakt führt und sicher bei Patienten mit chronischen 
Atemwegserkrankungen eingesetzt werden kann [9] [14] [134]. 
Volatile Anästhetika wie z.B. Halothan steigern im Gegensatz zu Xenon oder 
Ketaminen die Ryanodinbindung in der Muskulatur sowie die Ca2+-Aufnahme 
[184]. Bei Patienten mit genetischer Anomalie des Ryanodinrezeptors kann dies 
zu einem unkontrollierten und einem potentiell tödlichen Anstieg der 
myoplasmatischen Ca2+-Konzentration mit hyperkataboler Stoffwechselent-
gleisung (Malignen Hyperthermie) kommen [104] [147]. Bei Xenon handelt es 
sich jedoch nicht um eine Substanz, die das Auslösen einer malignen 
Hyperthermie triggert [15] [59].  
Wie bereits in Kapitel 1.1.1.3. erwähnt, hemmt Xenon die Glutamat-abhängigen 
NMDA-Rezeptoren. Eine Aktivierung dieser Rezeptoren scheint zum 
neuronalen Zelltod und Zellschaden zu führen [72] [139]. Diese Tatsache erklärt 
die neuroprotektiven Eigenschaften von Xenon, wobei auch Ca2+-abhängige 
Mechanismen eine Rolle spielen [118] [140]. Auf Grund der geringen IC50 
(Xenon-Konzentration, die eine 50%ige Reduktion des neuronalen 
Zellschadens bewirkt) vermittelt das Edelgas bereits bei sub-anästhetischen 
Konzentrationen eine ausgeprägte Neuroprotektion, während andere 
Anästhetika erst im anästhetischen bzw. supra-anästhetischen Bereich protektiv 
wirksam werden [1] [126].  
Weitere Studien zu den zerebralen Effekten von Xenon zeigten zum größten 
Teil einen vermehrten Blutfluss im Gehirn. Ausnahmen bildeten die Ergebnisse 
der Tierversuche von Yao et al., Fink et al. sowie Schmidt et al. [57] [143] [177]. 
Bei Plougmann et al. wurde im Gegensatz zu den Ergebnissen anderer Studien 
ein Abfall des intrakraniellen Drucks festgestellt [120]. Auf Grund der 
momentanen Datenlage und des Kenntnismangels bzgl. der Auswirkungen 
einer Xenonanästhesie auf das menschliche Gehirn, sollte das Edelgas bei 
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Patienten mit zerebralen Erkrankungen nur vorsichtig bzw. gar nicht benutzt 
werden [9] [134].  
Kein Problem stellt die Anwendung von Xenon bei Operationen im Bereich der 
ableitenden Harnwege, im speziellen der Blase, sowie im Gastrointestinaltrakt 
dar [105] [125]. 
Zur Toxizität von Xenon ist folgendes bekannt: es besitzt weder mutagene noch 
kanzerogene und auch keine teratogenen oder fetotoxischen Eigenschaften 
[32] [34] [94]. Außerdem zeigten Burov et al. positive Effekte auf das 
Immunsystem, u.a. durch eine geringere postinflammatorische und eine erhöhte 
immunstimulierende Aktivität sowie durch fehlende allergische Reaktionen [33]. 
Dadurch ist es möglich, Xenon bei Patienten mit primärem Immundefizit sowie 
mit multiplen Allergien einzusetzen [33]. 
 
1.1.1.5. Kardiovaskuläre Eigenschaften 
Die eigentlichen Vorteile der Xenon-Anästhesie liegen in den positiven 
kardiovaskulären Effekten [75] [133], denn Xenon wird mit einer ausgeprägten 
hämodynamischen Kreislaufstabilität und minimaler kardiodepressiver Wirkung 
assoziiert [9] [139].  
Die Anzahl der Studien zur Überprüfung der kardiovaskulären Eigenschaften 
von Xenon hat in den letzten Jahren deutlich zugenommen, wobei zahlreichen 
experimentellen Untersuchungen wenige klinische Studien gegenüberstehen 
[125]. Grundlage dieser Arbeit stellen die im folgenden Abschnitt 
zusammengefassten Experimente und Studien dar. 
 
1.1.1.5.1. In-vitro-Experimente 
Auf zellulärer Ebene zeigen Untersuchungen an isolierten Meerschweinchen-
Kardiomyozyten unter 80% Xenon keine Veränderungen der Amplitude des 
Na+, L-Typ Ca2+ und des „inward-rectifier“ K+-Kanals [152]. Auch an der 
menschlichen Herzmuskelzelle kann bei einer Xenon-Konzentration von 70% 
kein verminderter L-Typ Ca2+-Einstrom festgestellt werden [82]. Im Gegensatz 
dazu hemmen Halothane und Isofluran spannungsgesteuerte Ca2+-Kanäle und 
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den K+-Einstrom [26] [167]. Die Ergebnisse deuten darauf hin, dass das 
kardiale Aktionspotential und die Repolarisation unter Xenon-Anästhesie 
unbeeinflusst bleiben.  
Am isolierten Papillarmuskel beeinflusst Xenon weder die myokardiale 
Kontraktilität bzw. die Kraft-Frequenz Relation noch die positive Reaktion auf 
inotropisch wirksame Stimuli wie z.B. Calcium oder Isoproterenol [146]. Auch 
am isolierten, blutperfundierten Ratten-Herz zeigen sich keine Veränderungen 
bzgl. der kardialen Kontraktilität [112]. Die Untersuchung am isolierten 
Meerschweinchen-Herz weist unter 40-80% Xenon keinen Effekt auf die 
Herzfrequenz, die atrioventrikuläre Reizleitungszeit, den linksventrikulären 
Druck, den Koronarfluss, die Sauerstoffextraktion oder den Sauerstoffverbrauch 
auf [152]. Zusammenfassend lässt sich sagen, dass unter dem Einsatz von 
Xenon in-vitro, im Gegensatz zu volatilen Anästhetika, eine negative Wirkung 
auf die Hämodynamik bzw. myokardiale Funktion nicht festzustellen ist. 
In-vitro Experimente können ohne andere Anästhetika durchgeführt werden, 
während in-vivo Untersuchungen supplementäre intravenöse oder inhalative 
Anästhetika benötigen, da der MAC-Wert von Xenon in den meisten 
Tierspezies über 80% beträgt [125]. 
 
1.1.1.5.2. In-vivo-Experimente 
Im folgenden Abschnitt werden tabellarisch aktuelle in-vivo-Experimente sortiert 
nach a) Untersuchungen an gesunden Tieren, b) klinischen Studien bei 
Patienten ohne kardiale Erkrankungen, c) Experimenten bei Tieren mit 
kardialen Dysfunktionen und d) Studien bei Menschen mit kardialen 
Erkrankungen sowie Risikofaktoren zusammengefasst. Berücksichtigung finden 
ausschließlich Parameter der globalen Hämodynamik sowie der systolischen 
und diastolischen Ventrikelfunktion. Ergebnisse, die mittels Transösophagealer 
Echokardiographie (TOE) erhoben wurden, werden in den Tabellen nicht 
erfasst, jedoch im Text beschrieben. Erhobene Daten unter einer Basis-
Narkose vor der Applikation von Xenon bzw. Isofluran sind in der Folge als 
„Baseline“-Messungen definiert. 
 
Kardiovaskuläre Effekte am gesunden Tiermodell 
Gruppe HF MAP LAP dP/dtMax dP/dtMin Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
75% Xenon   ±  
Suppl.: 
Fentanyl, 
Midazolam Kontrolle   ±  
Gruppe HF MAP HZV Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
65%
Xenon  ± 
Suppl.: 
Flunitrazepam, 
Ketamin
Kontrolle ± ± ±
Gruppe LVP MAP HZV EDP dP/dtMax dP/dtMin Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
70%, Isofluran 
0,9-1,8%  
Xenon ± ± ± ±  ±
Suppl.: 
Piritramide, 
Midazolam 
Isofluran   ± ±  
Gruppe HF MAP HZV LVSP EDP dP/dtMax Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
65%, Isofluran 
1,92%
Xenon     ± 
Suppl.: Isofluran Isofluran     ± 
Gruppe Zc SV K Tau PRSW dP/dtMin
Xenon ±     
Isofluran ±   ±  
Ergebnisse
Autor Ziel Stichprobe Protokoll
Hartlage 
(2004) 
[73]
Auswirkungen 
von Xenon auf 
das 
"myokardiale 
Stunning" beim 
Hund
10 gesunde 
Hunde, 
Baseline-30 
Minuten nach 
Intubation
keine Unterschiede
Preckel 
(2002) 
[122]
Effekte von 
Xenon direkt auf 
das Hunde-
Myokard
8 Hunde, 
gesund 
Vagts 
(2004) 
[162]
Effekte von 
Xenon auf die 
intestinale 
Oxygenierung 
beim Schwein
24 gesunde 
Schweine
niedrigere HF und 
niedrigere dP/dtMin, 
höheres TAU bei 
Xenon im Vergleich zu 
Isofluran
Kardiovaskuläre 
Auswirkungen 
von Xenon bei 
gesunden 
Hunden unter 
Isofluran-
Anästhesie
niedrigeres HZV und 
niedrigere HF bei 
Xenon im Vergleich 
zur Kontrolle
nicht berechnet
Hettrick 
(1998) 
[79]
10 Hunde, 
gesund
 
 
Tab.3: Experimentelle Untersuchungen der kardiovaskulären Effekte von Xenon am gesunden Tiermodell 
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Die von Hettrick et al. untersuchten Isofluran-Xenon-anästhesierten Hunde 
zeigten im Vergleich zur reinen Isofluran-Gruppe eine niedrigere Herzfrequenz 
(HF), obwohl sich in beiden Gruppen die Frequenz erhöhte [79]. Die Parameter 
der aktiven Relaxation, die Zeitkonstante der Relaxation (Tau) und die minimale 
Druckabfallrate (dP/dtMin) waren, verglichen mit Isofluran, unter Xenon höher 
(TAU) und bei dP/dtMin niedriger (vgl. Tab.3). Unter Xenon konnte ein Anstieg 
von TAU festgestellt werden, während die Werte der reinen Isofluran-Tiere 
konstant blieben. Die folgenden Parameter unterschieden sich zwischen den 
beiden Versuchsgruppen zu keiner Zeit. Die Konstante der regionalen 
Kammersteifheit (K) als Parameter der passiven Relaxation war in beiden 
Gruppen vermindert. Der mittlere arterielle Druck (MAP), der linksventrikuläre 
systolische Druck (LVSP), Herzzeitvolumen (HZV), Schlagvolumen (SV) und 
enddiastolischer Druck (EDP) zeigten sowohl in der Isofluran-Xenon- als auch 
in der reinen Isofluran-Gruppe reduzierte Werte. Die Impedanz (Zc) als 
Parameter der Nachlast blieb in beiden Gruppen unverändert. Die Parameter 
der Kontraktilität (PRSW und dP/dtMax) verringerten sich ebenfalls in beiden 
Gruppen gleichermaßen. 
Die Ergebnisse von Preckel et al. zeigten unter Xenon lediglich eine signifikante 
Reduktion der maximalen Druckanstiegsgeschwindigkeit (dP/dtMax) und damit 
einen geringen negativen inotropen Effekt [122]. Weitere Parameter der 
globalen Hämodynamik und der myokardialen Funktion blieben bei den Xenon-
anästhesierten Hunden unverändert, während die Isofluran-Narkose zu einer 
Reduktion des linksventrikulären Drucks (LVP), des MAP, der maximalen 
Druckanstiegsgeschwindigkeit (dP/dtMax) sowie der dP/dtMin führte. 
Bei den von Vagts et al. untersuchten Xenon-anästhesierten gesunden 
Schweine kam es im Vergleich zur Kontrollgruppe zu einem Abfall der HF und 
des HZV [162]. Der mittlere arterielle Druck blieb in beiden Gruppen 
unverändert.  
Hartlage et al. zeigte bei Hunden unter Xenon-Narkose einen Abfall der HF und 
des MAP [73]. Die dP/dtMax und dP/dtMin waren ebenfalls reduziert. Der linke 
arterielle Druck blieb unter 75% Xenon konstant. Zwischen der Gruppe der mit 
Xenon anästhesierten Hunde und der Kontrollgruppe konnten keine 
Unterschiede festgestellt werden. 
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Insgesamt kann gesagt werden, dass Xenon im gesunden Tiermodell einen 
gering negativ inotropischen Effekt ausübt, was sich in allen Untersuchungen 
an der reduzierten dP/dtMax sowie der verminderten PRSW bemerkbar macht. 
Eine Beeinträchtigung der Vorlast (EDP) ist unter Xenon nicht zu erkennen. 
Keine einheitlichen Ergebnisse zeigen die Parameter der globalen 
Hämodynamik, der Nachlast und die Indices der diastolischen Ventrikelfunktion 
(TAU, dP/dtMin, K). 
 
Kardiovaskuläre Effekte bei Patienten ohne kardiale Erkrankungen 
Gruppe HF RRsyst Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
60%, Isofluran 
1,2%
Xenon     bipha-sisch
Suppl.: 
Etomidate, 
Sufentanil      Isofluran ± 
Gruppe HF RRsyst RRdiast Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
60%, 
mg/kg/min: 
Propofol 0,1-
0,12 mg
Xenon ± ± ±
Suppl.: 
Remifentanil Propofol ± ± ±
Gruppe HF MAP Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
56±9,8%, 
Isofluran 
0,5±0,053% + 
N2O 60±10,2%
Xenon    ± ±
Suppl.: 
Propofol, 
Sufentanil      
Isofluran ± ±
Ergebnisse Autor Ziel Stichprobe
Auswirkungen 
einer Xenon- 
oder Propofol-
Anästhesie auf 
die Hämo-
dynamik und 
Erholung
160 Patienten, 
18-60 Jahre, 
ASA I-II, 
Mallampatti I-II 
Elektive 
Operation (<1 
Stunde)
224 Patienten 
>18 Jahre, 
ASA I-III,  
Elektive 
Operation (<2 
Stunden)
höherer MAP und 
niedrigere HF bei 
Xenon im Vergleich zu 
Isofluran
Protokoll
Coburn 
(2005) 
[42]
Wappler 
(2007) 
[164]
Auswirkung 
einer  Xenon-
Anästhesie auf 
die Funktion 
des linken 
Ventrikels im 
Vergleich zu 
Isofluran
252 Patienten 
ohne kardiale 
Erkrankungen, 
Elektive 
Operation 
niedrigere HF und 
höherer RRsyst , bei 
Xenon im Vergleich zu 
Isofluran
niedrigere HF, höherer 
RRsys und RRdiast bei 
Xenon im Vergleich zu 
Propofol
Rossaint 
(2003) 
[135]
Testung der 
Effektivität und 
Sicherheit von 
Xenon und 
Isofluran  sowie 
Regeneration 
nach 
Anästhesie  
 
Tab.4: Klinische Studien zur Überprüfung der Effekte von Xenon auf die globale 
Hämodynamik bei Patienten ohne kardiale Erkrankungen 
In den meisten klinischen Studien werden die durch Xenon hervorgerufenen 
kardiovaskulären Veränderungen mit den Wirkungen anderer, routinemäßig 
eingesetzter Anästhetika verglichen. In einer frühen Untersuchung von 
Lachmann et al. hatten 70% Xenon im Vergleich zu 70% Lachgas keinen 
Einfluss auf den arteriellen Blutdruck [93]. Eine gesteigerte Herzfrequenz (HF) 
und die Zunahme der Herzrhythmus-Variabilität durch 65% Xenon wurde von 
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Luttropp et al. und Nakata et al. festgestellt [99] [110]. Die geringe Anzahl der 
Stichproben limitiert jedoch die Interpretation dieser Studien. 
In der ersten randomisierten Multicenter-Studie von Rossaint et al. (vgl. Tab. 4) 
blieb die HF und der mittlere arterielle Druck (MAP) innerhalb der Xenon- und 
der Isofluran/Lachgas-Gruppe von den Ausgangswerten unverändert [135]. Die 
mit Xenon anästhesierten Patienten wiesen jedoch im Vergleich zu 
Isofluran/Lachgas einen höheren MAP und eine stärkere Abnahme der HF auf. 
Die Untersuchung von Coburn et al. zeigte zwischen Xenon und Propofol keine 
Unterschiede bzgl. der hämodynamischen Stabilität [42]. Bei Wappler et al. kam 
es im Vergleich zu den mit Isofluran anästhesierten Patienten zu einem 
signifikanten Abfall der Herzfrequenz innerhalb der Xenon-Gruppe [164]. Der 
systolische Blutdruck (RRsyst) fiel zunächst und stieg zum Ende der Erhebung 
signifikant an, während Isofluran zu einem kontinuierlichen Abfall des 
Blutdrucks führte. Das bedeutet, die Parameter der globalen Hämodynamik der 
Xenon-Gruppe waren im Vergleich zu Isofluran stabiler. Wappler et al. 
überprüften zusätzlich die Effekte auf die linksventrikuläre Kontraktilität mittels 
TOE und stellten keine Reduktion der Inotropie unter Xenon, jedoch einen 
Abfall des Kontraktilitätsindex unter Isofluran fest. 
Kardiovaskuläre Effekte bei Tieren mit linksventrikulärer Dysfunktion 
Gruppe HF MAP LAP dP/dtMax dP/dtMin Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
75% 
Xenon     
Suppl.: 
Fentanyl, 
Midazolam Kontrolle     
Gruppe HF LVP HZV dP/dtMax Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
70%, Isofluran 
1,2%  
Xenon ±   
Suppl.: Propofol 
Isofluran ±   
Gruppe HF HZV EDP dP/dtMax dP/dtMin TAU Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
70% Xenon ±     ±
Suppl.: α-
Chloralose
Kontrolle ±   ±  ±
Gruppe HF MAP HZV LVSP EDP dP/dtMax Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
65%, Isofluran 
1,92%
Xenon ±    § 
Suppl.: Isofluran
Isofluran ±    § 
Gruppe Zc SV K Tau PRSW dP/dtMin
Xenon    §  
Isofluran    ±§  §
Preckel 
(2002) 
[124]
Effekte einer 
Xenon-Anästhesie 
beim  Kanninchen 
auf die Hämo-
dynamik bei LV-
Dysfunktion 
15 
Kanninchen, 
chronische 
ischämische 
Herzer-
krankung
nicht beschrieben
Hettrick 
(1998) 
[79]
10 Hunde, LV-
Dysfunktion 
(EDP 
>20mmHg)
Preckel 
(2000) 
[123]
Auswirkungen von 
Xenon auf den 
Reperfusions-
schaden nach 
Myokardischämie 
beim  Kanninchen
28 gesunde 
Kanninchen, 
nach 25/29 
Minuten 
Ischämie
bei Xenon höhere 
dP/dtMin zur Baseline 
und höherer EDP nach 
25/29 Minuten 
Ischämie im  Vergleich 
zur Kontrollgruppe
Hartlage 
(2004) 
[73]
Auswirkungen von 
Xenon auf das 
"myokardiale 
Stunning" beim  
Hund
10 gesunde 
Hunde, 
Baseline- 
Ischämie
Ergebnisse
Baseline vs. gesunde 
Hunde: Anstieg HF, 
EDP, TAU, K; Abfall 
MAP, LVSP,PRSW , 
dP/dtMax, dP/dtMin; ± Zc, 
SV, HZV; § vs. 
gesunde Hunde (vgl. 
Tab.3); höheres TAU 
im  Vergleich zu 
Isofluran 
Kardiovaskuläre 
Auswirkungen von 
Xenon bei 
Hunden m it 
dilatativer 
Kardiomyopathie 
unter Isofluran-
Anästhesie 
Autor Ziel Stichprobe Protokoll
keine Unterschiede 
zwischen den Gruppen
 
 
Tab.5: Tierexperimente zur Überprüfung der Effekte einer Xenon-Anästhesie auf die kardiovaskuläre Stabilität bei linksventrikulärer Dysfunktion 
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Die von Hettrick et al. durchgeführte Untersuchung an Isofluran-anästhesierten 
Hunden mit Schrittmacher-induzierter Kardiomyopathie zeigte unter Xenon eine 
minimal, nicht signifikant reduzierte Herzfrequenz (HF) [79]. Eine Veränderung 
der aktiven Relaxation konnte durch die Verlängerung der Zeitkonstante der 
Relaxation (Tau) und einer verminderten minimalen Druckabfallrate (dP/dtMin) 
festgestellt werden. Tau wies im Vergleich zu den Isofluran anästhesierten 
Tieren signifikant höhere Werte auf. Die Konstante der regionalen 
Kammersteifheit (K) als Parameter der passiven Relaxation reduzierte sich in 
beiden Gruppen. Arterieller und linksventrikulärer Druck sowie linksventrikuläre 
Vorlast und Nachlast (mit Ausnahme der Impedanz (Zc)) waren ohne 
signifikante Unterschiede zwischen der Isofluran- und der Xenon-Gruppe bei 
beiden verringert (vgl. Tab.5). Die Parameter der Kontraktilität (PRSW und 
dP/dtMax) verringerten sich ebenfalls in beiden Gruppen gleichermaßen. Die 
Baseline-Werte der Tiere mit linksventrikulärer Dysfunktion zeigten im Vergleich 
zu den gesunden Tiere  unterschiedliche, aber einheitliche Werte (vgl. Tab.3). 
Verglichen mit den Ergebnissen der gesunden Hunde waren sowohl in der 
Isofluran- als auch der Xenon-Gruppe ein höherer enddiastolischer Druck 
(EDP) sowie höhere TAU-Werte und nur bei Isofluran eine geringere dP/dtMin zu 
erkennen.  
Preckel et al. konnte bei Xenon anästhesierten Tieren im Vergleich zur 
Kontrollgruppe eine höhere dP/dtMin zur Baseline und nach Ischämie einen 
höheren EDP feststellen [123]. Alle anderen hämodynamischen Baseline-Werte 
waren gleich. Die Okklusion der Koronararterie führte in beiden Gruppen zu 
einem Anstieg des mittleren arteriellen Drucks (MAP), des EDP und zu einem 
Abfall des HZV, was in einem Anstieg des systemischen Widerstandes (SVR) 
resultierte. Die Parameter der aktiven Relaxation verhielten sich in beiden 
Gruppen gleich. Tau war unverändert und die dP/dtMin vermindert. Die 
Kontraktilität blieb unter Isofluran konstant, während die Xenon-Anästhesie zu 
einer Verringerung der maximalen intraventrikulären Druckanstiegsge-
schwindigkeit (dP/dtMax) führte. 
Bei Kaninchen mit chronisch reduzierter linksventrikulärer Funktion konnten 
Preckel et al. mittels invasiver Messmethode eine kleine, aber konstante 
Reduktion des linksventrikulären Drucks (LVP), der dP/dtMax und des HZV 
feststellen [124]. Die Herzfrequenz blieb unverändert. In diesem Experiment 
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zeigten die Ergebnisse der Echokardiographie keine Effekte auf die 
linksventrikuläre Funktion. 
Die Untersuchung von Hartlage et al. wies bei Hunden unter Xenon-Narkose 
nach fünf Minuten Okklusion im Vergleich zur Baseline einen Abfall der HF, des 
MAP, der dP/dtMax und der dP/dtMin auf [73]. Der arterielle Druck war unter 75% 
Xenon erhöht. Verglichen mit den Werten nach 30 Minuten Anästhesie zeigten 
sich in beiden Gruppen keine Veränderungen der Herzfrequenz und des MAP. 
Die dP/dtMax und dP/dtMin wiesen ebenfalls nur minimal verringerte Werte auf. 
Lediglich der linksarterielle Druck war nach Präkonditionierung in der 
Kontrollgruppe und unter Xenon erhöht. Unterschiede zwischen der Kontroll-
und Xenon-Gruppe konnten nicht festgestellt werden. 
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Kardiovaskuläre Effekte bei Patienten mit kardialen Erkrankungen und 
Risikofaktoren 
Gruppe HF MAP Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
65%, mg/kg/h: 
Propofol 5 mg 
Xenon  ±
Suppl.: 
Remifentanil
Propofol  
Gruppe HF MAP Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
60-65%, 
mg/kg/h: 
Propofol 3mg
Xenon  ±
Suppl.: 
Remifentanil, 
Etomidate     Propofol  
Gruppe HF RRsyst RRdiast Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
60%, mg/kg/h: 
Propofol 3-8mg Xenon ± ± ±
Suppl.: 
Remifentanil   Propofol ± ± ±
Gruppe HF MAP Gruppenunterschiede
Vol%: Xenon 
60%, Lachgas 
60%  
Xenon  ±
Suppl.: 
Fentanyl, 
Midazolam
Lachgas ± 
ErgebnisseAutor Ziel Stichprobe Protokoll
Baumert 
(2008) 
[12]
Auswirkungen von 
Xenon auf den 
linken Ventrikel 
und die 
Kreislauffunktion 
im Vergleich zu 
Propofol bei 
Patienten mit 
koronarer 
Herzerkrankung
40 Patienten, 
koronare 
Herzerkran-
kung, > 40 
Jahre, ASA III-
IV,  Elektive 
Operation (<1-
2 Stunden)
niedrigere HF, höherer 
MAP bei Xenon
keine UnterschiedeGoto 
(2004) 
[65]
Wirkung von 
Xenon und 
Lachgas bei 
Patienten mit 
Fentanyl-
Midazolam 
20 Patienten, 
47-76 Jahre, 
elektive 
Bypass-OP 
der Koronar-
arterie
niedrigere HF, höherer 
MAP bei Xenon
Baumert 
(2005) 
[10]
Auswirkungen 
einer Xenon-
Anästhesie auf 
die kardio-
vaskuläre 
Funktion bei 
Patienten mit 
Herzinsuffizienz 
26 Patienten,  
chron. Herz-
insuffizienz, 
>18 Jahre, 
ASA III-IV, 
LVEF <50%, 
Implantation 
eines ICD
Bein 
(2005) 
[16]
Vergleich einer 
Xenon-Anästhesie 
mit einer TIVA bei 
chirurgischen 
Hochrisiko-
Patienten
39 Patienten, 
bekannte 
kardio-
vaskuläre 
Risikofak-
toren, ASA III, 
Bauchaorten-
Aneurysma
keine Unterschiede 
 
 
Tab.6: Klinische Studien zur Überprüfung der Effekte von Xenon auf die 
Hämodynamik bei Patienten mit kardialen Erkrankungen und 
Risikofaktoren 
Die Ergebnisse der Studie von Goto et al. bei Patienten während elektiver 
Bypass-Operation unter Xenon-Narkosen zeigten, im Gegensatz zu den 
unveränderten Werten unter Lachgas, eine Reduktion der Herzfrequenz [65]. 
Umgekehrt kam es in der Lachgas-Gruppe zu einer Verringerung des MAP, 
während bei Xenon keine Veränderungen festzustellen waren. Die mit Hilfe der 
TOE ermittelte systolische Funktion des linken Ventrikels blieb unter Xenon 
unbeeinflusst und unterschied sich somit signifikant von den Ergebnissen der 
Lachgas-Gruppe. Bein et al. konnten jedoch zwischen einer Xenon- und einer 
TIVA-basierten Anästhesie keinerlei klinisch relevanten Veränderungen weder 
 16
in der globalen Hämodynamik noch in der kardialen Funktion, der myokardialen 
Kontraktilität noch dem myokardialen Zellschaden feststellen [16]. In den 
Studien von Baumert et al. führte die Xenon-Anästhesie bei Patienten mit 
koronarer Herzerkrankung und chronischer Herzinsuffizienz wie bei Goto et al. 
zu einer Reduktion der HF und unverändertem MAP [10] [12]. Die unter 
Propofol ebenfalls verminderte HF war im Vergleich zur Xenon-Gruppe höher, 
der MAP niedriger. 
Mittels der TOE konnte bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz unter 
Xenon und Propofol eine stabile linksventrikuläre Ejektionsfraktion (LVEF) und 
ein unverändertes enddiastolisches Volumen (EDV) festgestellt werden [10]. In 
derselben Studie war die Nachlast (ESPV) in der Propofol-Gruppe reduziert, bei 
den Patienten mit Xenon-Narkose jedoch nicht. Die Patienten mit koronarer 
Herzerkrankung zeigten unter Xenon ebenfalls eine bessere linksventrikuläre 
Funktion [12]. 
Detaillierte Informationen über die kardiovaskulären Effekte von Xenon unter 
pathophysiologischen Bedingungen sind selten. Hinzu kommt, dass sowohl im 
Tierversuch als auch bei den wenigen klinischen Studien nur eine geringe 
Anzahl an Tieren bzw. Probanden untersucht wurde und somit die Interpretation 
der Ergebnisse begrenzt ist.  
Die Zusammenfassung der aktuellen in-vivo Experimente zu den 
kardiovaskulären Effekten von Xenon zeigt eine Vielzahl von Ergebnissen zur 
globalen Hämodynamik. Die Anzahl der Daten der diastolischen 
Ventrikelfunktion ist jedoch begrenzt und macht die Notwendigkeit weiterer 
Untersuchungen deutlich. Die Effekte auf die systolische Funktion, 
insbesondere der Kontraktilität, wurden hauptsächlich mit Hilfe der TOE 
überprüft. Messungen mittels invasiver Methoden sind viel seltener und 
ermöglichen im Gegensatz zur Echokardiographie eine lastunabhängige 
Betrachtung der systolischen und diastolischen Ventrikelfunktionen. 
 
1.1.1.5.3. Myokardialer Ischämie-Reperfusionsschaden 
Als Reperfusionsschaden wird ein Zellschaden bezeichnet, der nicht durch 
Ischämie, sondern durch Pathomechanismen (vaskuläre, endotheliale, 
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metabolische und kontraktile Dysfunktion, Ca-Overload, Zellnekrose, Apoptose) 
zu Beginn der Reperfusion entsteht [85] [126]. Die Reperfusion eines 
ischämischen myokardialen Areals tritt in verschiedenen klinischen Situationen 
wie z.B. Transplantationen und koronaren Bypass-Operationen oder auch 
während stressiger anästhetischer Induktion auf [166]. Es existieren vermehrt 
Hinweise, dass der Einsatz anästhetischer Gase wie Halothan, Desfluran oder 
Isofluran mit den Mechanismen des Ischämie-Reperfusionsschadens interagiert 
und das Myokard vor einem Reperfusionschaden schützt [142] [151]. In diesem 
Zusammenhang wird eine anästhetisch induzierte Kardioprotektion zu drei 
verschiedenen Zeitpunkten diskutiert: 1.) die sogenannte Präkonditionierung vor 
Ischämie, 2.) während Ischämie und 3.) die Postkonditionierung während 
Reperfusion [166]. Kurze, vorgeschaltete Ischämieperioden stellen den 
stärksten endogenen Schutzmechanismus gegen die Folgen einer Ischämie dar 
und werden als „ischämische Präkonditionierung“ bezeichnet [107] [126]. Dieser 
Effekt wird in vielen in-vivo- und in-vitro- Tierexperimenten sowie am humanen 
Myokard belegt [17] [39] [41] [43] [114] [115] [160] [161]. Der positive anti-
ischämische Effekt volatiler Anästhetika während Myokardischämie ist schon 
seit längerem bekannt, jedoch im Vergleich zur Prä- und Postkonditionierung 
deutlich geringer. Die Postkonditionierung wird definiert als kurze, 
intermittierende Unterbrechungen des Blutflusses in der frühen Phase der 
Reperfusion. Sie führt zur Reduktion der Infarktgröße und schützt vor 
Reperfusionsschäden [163] [166] [179]. Die Kardioprotektion durch 
Postkonditionierung wurde in mehreren Studien bestätigt [70] [90] [175]. Die 
verschiedenen Anästhetika zeigen während Prä- und Postkonditionierung 
jedoch unterschiedliche Wirkungen, was Differenzen in den zugrunde liegenden 
Mechanismen nahe legt [166]. 
Xenon schützt im Tierexperiment von Preckel et al. ebenfalls vor einem 
Zellschaden nach Reperfusion [126]. Nach regionaler Myokardischämie 
verringert 70% Xenon die Infarktgröße von 51% auf 39% des Risikogebietes 
[123]. Auch Baumert et al. stellen eine Verminderung der Infarktgröße von 64% 
in der Kontrollgruppe auf 50% des Risikogebietes unter Xenon-Anästhesie 
(70%) fest [11].  
Der Begriff „myokardiales Stunning“ beschreibt eine kontraktile Dysfunktion des 
Myokards nach einer kurzen ischämischen Periode mit anschließender 
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Reperfusion trotz fehlender Gewebsnekrose und Wiederherstellung eines 
normalen koronaren Blutflusses [27]. Der Einsatz von 75%igem Xenon bei 
Hunden führt zu einer signifikanten Verbesserung der systolischen Funktion 
(„wall-thickening fraction“) bis zu 12 Stunden nach Ischämie und damit zu einer 
verbesserten Erholung des myokardialen Stunnings [73]. 
 
1.1.1.5.4. Autonomes Nervensystem 
Untersuchungen der Effekte von Xenon auf das vegetative Nervensystem 
zeigen bei gesunden Patienten (ASA I-II) verglichen mit Isofluran  bzw. 
Lachgas/Isofluran sowohl beim sympathischen als auch parasympathischen 
Nervensystem eine herabgesetzte Weiterleitung [83]. In dieser Studie erweist 
sich Xenon zur Verminderung der Herzfrequenzvariabilität am potentesten. 
Beim Patienten mit ASA-Status III-IV stellten Baumert et al. einen durch 
Propofol induzierten Abfall des arteriellen Drucks sowie der autonomischen 
Herzfrequenz-Modulation fest [13]. Beim Edelgas Xenon ist im Vergleich zu 
Propofol eine geringere Suppression der Symphato-Vagalen Balance 
erkennbar. Dadurch können zum Teil die häufig unter Xenon auftretenden 
höheren arteriellen Drücke und die niedrigeren Herzfrequenzen erklärt werden.  
 
1.1.1.6. Kosten, Verbrauch und Recycling 
Bereits in früheren Studien stellten die vergleichsweise hohen Kosten das 
Hauptproblem bzgl. der Anwendbarkeit von Xenon dar, was nicht zuletzt auf die 
begrenzte Verfügbarkeit des Elements zurückzuführen ist [87].  
Edelgase sind in geringer Menge Bestandteile der Erdatmosphäre, wobei das 
Vorkommen von Xenon mit einem Anteil von 0,0000087% und Radon (1021 
Moleküle in der Luft) am geringsten ist [133]. Die folgende Tabelle zeigt die 
Zusammensetzung der wasserdampflosen, reinen Atmosphäre nahe dem 
Meeresniveau.
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Bestandteil Vol.% Bestandteil Vol.% 
Stickstoff (N2) 78,084 Helium (He) 0,00052 
Sauerstoff (O2) 20,948 Krypton (Kr) 0,000114 
Argon (Ar) 0,934 Schwefeldioxyd (SO2) 0,0001 (variabel) 
Kohlendioxyd (CO2) 0,03 (variabel) Distickstoffoxyd (N2O) 0,000 05 
Neon (Ne) 0,001818 Xenon (Xe) 0,000 0087 
Wasserstoff (H2) 0,001-0,00005 Ammoniak (NH3) 0,000 0026 
Methan (CH4) 0,0002 Ozon (O3) 0,000 002 
(variabel) 
 
Tab.7: Zusammensetzung der wasserdampflosen, reinen Atmosphäre nahe dem 
Meeresniveau [5] 
Die Weltproduktion von Xenon ist derzeit auf ca. sechs Millionen Liter 
beschränkt [133]. Seine Seltenheit sowie die Unmöglichkeit das Naturelement 
Xenon zu synthetisieren verhindern auf Grund der daraus entstehenden hohen 
Kosten einen routinemäßigen Einsatz als Inhalationsanästhetikum [126]. 
Der Preis von Xenon beträgt augenblicklich ca. 15€ pro Liter (Preise variieren je 
nach Region). Im Jahre 1980 kostete der Liter 60$, in den späten 80er Jahren 
4$ und 1998 18$ [67] [87] [104]. Das Edelgas wird nicht nur im Bereich der 
Medizin, sondern auch in der Elektroindustrie sowie in der Laser-, Röntgen- und 
Raumfahrttechnik verwendet. Das macht eine Voraussage zur Nachfrage und 
damit verbunden zur Preisentwicklung über die nächsten Jahre schwierig [80]. 
Bei einem 70 kg schweren Erwachsenen betragen die Kosten für eine 
vierstündige Xenonnarkose bei einer inspiratorischen Konzentration von ca. 
71% im geschlossen System ca. 200-300€ (inklusive der Kosten für Sauerstoff, 
Muskelrelaxantien und Flüssigkeit). Eine Narkose mit Isofluran kostet dagegen 
nur 10-35€.  
Nur eine Reduktion des Xenonverbrauchs und damit eine Verringerung der 
Kosten machen eine Xenonanästhesie aus wirtschaftlicher Sicht interessant. 
Deshalb stellt der Einsatz eines geschlossenen Anästhesiesystems eine 
absolute Notwendigkeit dar. Mittels Softwaremodifikationen des Narkosegerätes 
sind ebenfalls deutliche Einsparungen erreichbar [133] [134]. Ferner macht es 
die derzeitige Entwicklung moderner Applikations- und Recycling-Systeme 
möglich, einen Teil des Gases nach seiner Anwendung wieder zu verwerten, 
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was so zukünftig die Zweifel bzgl. der zu hohen Kosten zerstreuen könnte [51] 
[52] [104]. Die deutlich verkürzte Aufwachphase der Patienten nach einer 
Xenonanästhesie ist ein weiterer kosteneinsparender Faktor. Dadurch könnte 
die häufig notwendige intensivmedizinische Nachbetreuung, vor allem nach 
längeren Operationen, umgangen und der Kontroll- und Pflegebedarf im 
postoperativen Verlauf deutlich reduziert werden [133] [134]. Die momentane 
Datenlage macht jedoch weitere Untersuchungen notwendig. 
 
1.1.2. Isofluran 
Das volatile Anästhetikum Isofluran gehört zur Gruppe der Flurane und ist ein 
Strukturisomer des Enflurans. Es ist unter dem Handelsnamen Forene® 
bekannt und besitzt folgende chemischen und physikalischen Eigenschaften: 
Summenformel CHF2-OCHClCF3 
Molmasse 184,49 g mol -1 
Siedepunkt 48,5 °C 
Dampfdruck bei 20° 238 mmHg 
Reinheit > 99,9% 
 
Tab.8: Chemische und physikalische Eigenschaften von Isofluran 
Isofluran liegt als farblose, klare, licht- und alkalibeständige Flüssigkeit vor, ist 
von ätherartigem Geruch, nicht entflammbar und bildet in Verbindung mit Luft 
kein explosives Gemisch. Ferner benötigt Isofluran keine chemischen 
Stabilisatoren und reagiert nicht mit Metall, löst sich jedoch in Gummi [96]. 
 
1.1.2.1. Geschichte 
Isofluran wurde erstmals im Jahre 1965 von Terell synthetisiert [128]. Die 
Zulassung für die klinische Anwendung erfolgte 1981 in den USA und 1984 in 
Deutschland [84]. Ursprünglich war die Freigabe des Anästhetikums für das 
Jahr 1975 geplant. Die Studien von Corbett zeigten jedoch eine mögliche 
Kanzerogenität von Isofluran, was zu einer Verzögerung der Zulassung führte 
[44]. In den Untersuchungen von Baden, Eger oder Waskell konnten jedoch 
keine karzinogenen Effekte festgestellt werden [8] [55] [165]. 
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1.1.2.2. Anästhetische und analgetische Eigenschaften 
Isofluran besitzt auf Grund seines Blut/Gas Verteilungskoeffizienten von 1,4 
eine mittlere Blutlöslichkeit. Die Folgen sind eine begrenzt schnelle 
Narkoseeinleitung sowie Abflutung [91].  
Bereits nach 5-10 Minuten hat der Quotient aus alveolärer und inspiratorischer 
Konzentration einen Wert von 0,5 erreicht. Die respiratorischen Effekte des 
Isoflurans wie z.B. Atemanhalten, Husten bzw. Atemdepression führen jedoch 
zu einer Verzögerung der Narkoseeinleitung, weshalb höhere inspiratorische 
Isoflurankonzentrationen zu Beginn der Narkose erforderlich sind (3-4% in 
100% O2, 1,5-3,5% in 70% N2O). Die inspiratorische Konzentration zur 
Aufrechterhaltung der Narkose ist geringer und beträgt durchschnittlich 0,7-
1,4% [91]. Die relativ schnelle Eliminationsgeschwindigkeit von Isofluran ist 
aber von der Ventilation, dem Herzzeitvolumen sowie der Narkosedauer 
abhängig. Die durchschnittliche Aufwachzeit nach einer mehrstündigen Narkose 
beträgt ungefähr 10 Minuten [96].  
Die minimale alveoläre Konzentration (MAC) beim gesunden Erwachsenen 
beträgt in 100% Sauerstoff (O2) 1,15 und in 70% Lachgas (N2O) 0,5. Im 
Vergleich zu Enfluran, Desfluran und Sevofluran sind die MAC-Werte niedriger, 
lediglich Halothan weist geringere Konzentrationen auf [147]. 
Die Metabolisierungsrate von Isofluran ist mit einem Wert von etwa 0,2% sehr 
gering (Halothan 20%, Enfluran 2%, Sevofluran 3-5%, Desfluran <0,1%) [56]. 
Es sind nur geringe Mengen an Trifluoressigsäure als Hauptmetabolit im Urin 
nachweisbar [147]. Deshalb ist weder von Hepato- oder Nephrotoxizität noch 
von teratogener, karzinogener oder mutagener Wirksamkeit auszugehen [84] 
[96] [174].  
Die Flurane und Halothan haben im Gegensatz zu Xenon und Lachgas eine 
schwache analgetische (vgl. Kapitel 1.1.1.), jedoch eine gute hypnotische 
Wirkung.  
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1.1.2.3. Wirkmechanismus 
Isofluran und andere volatile Anästhetika wie Sevofluran, Enfluran oder 
Halothan wirken fast ausschließlich über die Stimulierung der im Kortex durch 
GABAA Rezeptoren vermittelte synaptische Inhibition und führen so zum 
anästhetischen Effekt [3] [4]. Die im Vergleich zu Xenon oder Lachgas geringe 
Wirkung an NMDA Rezeptoren erklärt die schwache analgetische Potenz (vgl. 
Kap.1.1.1.3.). 
 
1.1.2.4. Biologische Eigenschaften 
Die folgende Tabelle fasst die Auswirkungen von Isofluran auf die 
verschiedenen Organsysteme zusammen [91] [96] [147]: 
Atmung  Abnahme des Atemminutenvolumens 
 Atemdepression (dosisabhängig) 
 Bronchodilatation (bei erhöhtem Bronchomotorentonus) 
 Bronchospasmus (bei Asthmatikern) 
Muskulatur  Relaxation der Skelettmuskulatur 
 Uterusrelaxation 
 verstärkende Wirkung von Muskelrelaxantien 
 Anstieg der Ryanodinbindung und gesteigerte Ca2+-Aufnahme [125]  
Zentrales 
Nerven- 
system 
 geringe Hirndruckerhöhung 
 im EEG Wellen langsamer Frequenz (zunehmende Narkosetiefe) 
 „burst suppression“ (tiefe Narkose) 
Niere  verminderte Nierendurchblutung 
 verminderte glomeruläre Filtrationsrate 
 verminderte Urinausscheidung 
Leber  keine schädigenden Wirkungen 
Herz-
Kreislauf 
System 
 keine wesentliche Veränderung der Herzfrequenz bei Gesunden, bei 
älteren, chirurgischen Patienten variabel 
 dosisabhängige Abnahme des arteriellen Mitteldrucks 
 Abnahme des peripheren Widerstands bedingt durch vasodilatierende 
Wirkung  Blutdruckabfall, kompensatorische Tachykardie 
 geringe negative Inotropie 
 keine Abnahme des Herzzeitvolumens und vermindertes 
Schlagvolumen bei Gesunden 
 deutlicher Abfall des Herzzeitvolumens und Schlagvolumens bei 
Patienten mit Gefäß- und koronarer Herzerkrankung, bei chirurgischer 
Stimulation Anstieg des Herzzeitvolumens 
 Abnahme des myokardialen Sauerstoffverbrauchs mit verminderter 
oder unveränderter Koronardurchblutung 
 Koronardilatierende Wirkung  bei Patienten mit koronarer 
Herzerkrankung myokardiale Laktatfreisetzung (globale oder regionale 
Myokardischämie)  
 keine arhythmogene Wirkung 
 keine Sensibilisierung des Myokards gegenüber Katecholaminen 
Tab.9: Biologische Eigenschaften von Isofluran 
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Die kardioprotektive Wirkung von Isofluran führt zu einer vermehrten 
Anwendung in der Herzchirurgie. Allerdings sollte das Inhalationsanästhetikum 
bei Patienten mit schwerer koronarer Herzerkrankung und bei älteren, 
chirurgischen Patienten vorsichtig und in reduzierter Dosis verwendet werden. 
Als Triggersubstanzen der malignen Hyperthermie stellen Erkrankungen, die 
dazu disponieren, eine absolute Kontraindikation dar. Derzeit ist Isofluran 
jedoch das Inhalationsanästhetikum mit dem besten Nutzen-Risiko-Verhältnis 
[96].  
 
1.2. Ventrikuläre Funktion 
Die ventrikuläre Leistungsfähigkeit wird durch die systolische und die 
diastolische Funktion bestimmt. Störungen dieser Funktionen können zu 
kardialen Problemen bzw. bei kardialer Vorbelastung zu Komplikationen führen. 
Dies erklärt die Notwendigkeit einer genaueren Betrachtung der Auswirkungen 
des Inhalationsanästhetikums Xenon auf die Ventrikelfunktion. In den folgenden 
Kapiteln werden die systolische und diastolische Funktion sowie die Messung 
derer Parameter detailliert erläutert. 
 
1.2.1. Systolische Funktion 
Die Systole (griechisch συστολή - Kontraktion) oder Kontraktionsphase 
entspricht der Anspannungs- und Austreibungsphase des Herzens und ist 
gekennzeichnet durch den Auswurf von Blut aus dem Herzvorhof in die 
Herzkammer bzw. aus der Kammer in das Gefäßsystem. Sie bestimmt damit 
die Förderleistung des Herzens und ist von folgenden Faktoren abhängig: der 
Vorlast, der Nachlast sowie der Kontraktilität.  
 
1.2.1.1. Vorlast 
Unter der Vorlast versteht man die diastolische Wandspannung des 
Ventrikelmyokards, verursacht durch die volumenabhängige Dehnung der 
kontraktilen Elemente (enddiastolische Sarkomerlänge). Sie ist ein wichtiger 
Faktor für die Autoregulation des Schlagvolumens (SV). Dieser Zusammenhang 
wird durch den Frank-Starling-Mechanismus wie folgt beschrieben: bei 
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zunehmender Vorlast steigt die Kontraktionskraft und damit das SV des 
Herzens [50]. Die Vorlast ist abhängig vom venösen Rückstrom, dem 
Venentonus, dem Speichervolumen der venösen präkardialen Gefäße und der 
Aufnahme des Blutvolumens während der Diastole [132]. Maße für die 
diastolische Vordehnung stellen das enddiastolische Volumen (EDV) sowie der 
enddiastolische Druck (EDP) dar [40] [186]. Allerdings gewährleistet nur die 
direkte Messung der genannten Parameter eine möglichst genaue Bestimmung 
der Vorlast (vgl. Kap. 2.1.5.). Auf Grund des nicht linearen Verhältnisses von 
EDV und EDP, stellt die elastische Energie (EL) eine genauere Messgröße zur 
Erfassung der Vorlast dar. Die EL beschreibt die Fläche unter dem 
diastolischen Anteil der Druck-Volumen-Kurve und damit die dem Ventrikel 
zugeführte Energie während der Diastole. 
 
1.2.1.2. Nachlast 
Die Nachlast entspricht der endsystolischen Wandspannung des 
Ventrikelmyokards. Sie muss den enddiastolischen Aorten- bzw. 
Pulmonalisdruck überwinden um das Schlagvolumen (SV) zu fördern. Steigt die 
Nachlast durch eine Erhöhung des systemischen oder des pulmonalen 
Gefäßwiderstands, verringert sich die Auswurfleistung (SV) des Herzens [132]. 
Die Nachlast setzt sich zusammen aus dem Gefäßwiderstand, der 
Gefäßelastizität (Compliance), der ventrikulären Wandspannung und 
Blutviskosität sowie der Beschleunigung der Blutsäule. Eine Quantifizierung 
erfolgt meist mittels des Gefäßwiderstands (VR), des mittleren arteriellen 
Druckes (MAP), des endsystolischen Druckes (ESP), der arteriellen Elastance 
(Ea), der endsystolischen Wandspannung und der Impedanz (Zc) [23]. Die Ea 
entspricht dabei dem Quotienten aus ESP und SV. Die endsystolische 
Wandspannung resultiert aus der Multiplikation von ESP und endsystolischem 
Volumen (ESV). Bei der Zc wird das Verhältnis von pulsatilem Fluss und 
Druckamplituden im Gefäßsystem aus der Fourier-Transformation bei einer 
bestimmten Frequenz wiedergegeben [149]. Die charakteristische Zc 
berücksichtigt Frequenzen zwischen 2 und 20 Hz und spiegelt damit den 
distalen pulsatilen Anteil der Nachlast wider. Der im klinischen Alltag häufig 
gemessene MAP stellt eine einfache, jedoch ungenaue Methode zur Erfassung 
der Nachlast dar [186]. Er ist sowohl von der Kontraktilität als auch vom 
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Widerstand abhängig. Der systemische Gefäßwiderstand repräsentiert auf 
Grund des pulsatilen Flusses und der Dehnbarkeit des arteriellen Systems 
ebenfalls nur einen Teil der Nachlast, den nichtpulsatilen Anteil [113]. Nachteil 
aller genannten Indices (mit Ausnahme der Zc) ist ihre Fluss-Abhängigkeit und 
die ausschließliche Wiedergabe nicht-pulsatiler Anteile der Nachlast. In der 
vorliegenden Arbeit wurden der ESP sowie die Ea zur Beurteilung der Nachlast 
berücksichtigt. Die genauere Impedanzberechnung konnte in der in Kapitel 2 
beschriebenen Untersuchung nicht durchgeführt werden, da die notwendige 
kombinierte, hochauflösende Druck- und Flussmessung in den zentralen 
Gefäßen nicht zur Verfügung stand. 
 
1.2.1.3. Kontraktilität - Inotropie 
Als myokardiale Kontraktilität bzw. Inotropie wird die Fähigkeit des Herzmuskels 
zur Änderung der Kontraktionskraft bei unveränderter Vor- und Nachlast 
definiert [40]. Eine Erhöhung der Kontraktilität (positive Inotropie) führt 
einerseits zu einem Anstieg der maximal möglichen Zugkraft während der 
isovolumetrischen Kontraktion, andererseits zu einer schnelleren maximalen 
Kontraktionsgeschwindigkeit bei isotonischer Kontraktion. Zur Beurteilung der 
Kontraktilität stehen mehrere Parameter zur Verfügung. Klassische 
Messgrößen wie die Ejektionsfraktion (EF) und die maximale intraventrikuläre 
Druckanstiegsgeschwindigkeit (dP/dtMax) sind lastabhängig und erschweren 
dadurch deutlich die Quantifizierung der Inotropie. Die dP/dtMax ist 
vorlastabhängig, während die EF sowohl von der Vor- als auch von der 
Nachlast beeinflusst wird. [186]. Die am häufigsten eingesetzten Parameter zur 
Beurteilung der systolischen Funktion des Herzens sind das Herzzeitvolumen 
(HZV) und das Schlagvolumen (SV). Beide sind ebenfalls lastabhängig und 
damit zur isolierten Betrachtung der Kontraktilität auch nur mit Einschränkung 
geeignet [141].  
Mittlerweile haben sich zwei weitere Parameter zur Beurteilung der Kontraktilität 
durchgesetzt. Die endsystolische Druck-Volumen Beziehung (ESPVR) bzw. 
endsystolische Elastance (Ees) sowie das Verhältnis zwischen Schlagarbeit und 
enddiastolischem Volumen, die „preload recruitable stroke work“ (PRSW). 
Beide Indices sind nahezu unabhängig von der Vor- bzw. Nachlast [157] [186] 
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und setzen eine kontinuierliche Registrierung von Druck-Volumen-Schleifen 
(„pressure-volume-loops“ - P-V-Loops) voraus [158]. 
Diese Schleifen entstehen durch die grafische Aufzeichnung von ventrikulärem 
Druck gegen ventrikuläres Volumen während der Herzaktion (vgl. Abb.1).  
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Abb.1: Druck-Volumen Schleife während einer Herzaktion 
Die Druck-Volumen Schleife teilt sich in vier Phasen einer Herzaktion und 
beginnt mit dem enddiastolischen Punkt (Enddiastole). Die Phasen A und B 
zeigen die systolische isovolumetrische Kontraktion und die auxotone Ejektion. 
Das Ende der Systole stellt der endsystolische Punkt bzw. die Endsystole dar. 
Die diastolische isovolumetrische Relaxation und die Füllungsphase des 
Herzzyklus entsprechen den Strecken C und D [50]. Eine Steigerung der 
Kontraktilität oder positive Inotropie führt zu einer Verschiebung der Endsystole 
nach links oben und ist sowohl durch eine tatsächliche Kontraktilitätserhöhung 
als auch durch den Frank-Starling Mechanismus zu erklären (vgl. oben). Die 
Konstruktion unterschiedlicher Vor- und Nachlastbedingungen während der 
Druck-Volumen Registrierung macht eine genauere Messung der Kontraktilität 
möglich. So kann die Nachlast mittels vasoaktiven Medikamenten und die 
Vorlast durch die Okklusion der Vena cava inferior deutlich reduziert werden, 
was letztendlich zu einer Unabhängigkeit von Vor- und Nachlast des Herzens 
und damit vom „Frank-Starling-Mechanismus“ führt. Die Erfassung der Druck-
Volumen Verhältnisse erfolgt heutzutage mittels eines Conductance-Katheters 
mit dessen Hilfe u.a. das schwer messbare Ventrikelvolumen für jeden 
Herzzyklus berechnet werden kann (vgl. Kapitel 2.1.5.2.) [7].  
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Mit Hilfe des Conductance-Katheters können während kurzer Vorlaständerung 
(Vena cava inferior-Okklusion) die endsystolische Druck-Volumen Beziehung 
(„end-systolic pressure-volume relationship“ – ESPVR) bzw. endsystolische 
Elastance (Ees) sowie die „preload recruitable stroke work“ (PRSW) aus den 
Druck-Volumen Schleifen abgeleitet werden.  
Die ESPVR wurde 1973 erstmals von Suga und Sagawa beschrieben [154]. 
Ihre Ableitung erfolgt aus einer Serie von 6-10 endsystolischen Druck-Volumen-
Punkten (ESP/ESV=Endsystole) während Vorlastreduktion [141] und wird 
mittels linearer Regression als Gerade durch die endsystolischen Punkte 
bestimmt [169]. Eine andere Bezeichnung für die Steigung der ESPVR ist die 
Ees oder die maximale Elastance (Emax). Die Elastance erreicht ihren höchsten 
Wert am Ende der Systole [89] [141] und ist unter den meisten Umständen 
linear [88] [138]. Diese lineare Beziehung wird mittels der Steigung der Gerade 
(Ees) durch die endsystolischen Druck-Volumen Punkte (ESP/ESV) und durch 
den Schnittpunkt der Gerade mit der X-Achse V0 charakterisiert (vgl. Abb.2) 
[186]. 
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Abb.2: Endsystolische Elastance (Ees): ESV - endsystolisches Volumen; EDV - 
enddiastolisches Volumen; ESP - endsystolischer Druck; ESPVR - 
endsystolische Druck-Volumen Beziehung; V0 - Schnittpunkt der Gerade; 
gestrichelte Linie - negative Inotropie; gepunktete Linie - positive Inotropie 
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Die Ees nimmt mit steigender Kontraktilität zu, d.h. die Gerade verläuft steiler 
und bei negativer Inotropie ab, was zu einer flacheren Gerade führt.  
Derzeit noch nicht ganz geklärt ist die Unabhängigkeit der Ees von der Nachlast. 
Auf Grund dessen erfolgt häufig die Berechnung des Quotienten aus Ees und 
Ea, um die ventrikuläre Performance besser beschreiben zu können.  
Der zweite lastunabhängige Parameter, die PRSW, ist als Steigung der linearen 
Beziehung zwischen Schlagarbeit (SW) (vgl. Abb. 1) und EDV definiert [64]. Sie 
wird wie die ESPVR mittels linearer Regressionsanalyse gemäß der Gleichung 
SW=MW x (EDV-VW) 
berechnet, wobei MW (=PRSW) die Steigung der linearen Beziehung zwischen 
SW und EDV darstellt [98] [141]. Ein flacher Anstieg zeigt eine geringe 
Erhöhung der SW auf Grund verringerter Kontraktilität [64]. Eine große 
Steigung spiegelt die gesteigerte SW bei vermindertem EDV wider. Änderungen 
der PRSW können ein Hinweis auf eine ischämische Erkrankung sein. Ein 
ischämisches Ereignis führt zu einer Rechtsverlagerung der Druck-Volumen-
Kurven und damit wegen fehlender Kontraktilität des betroffenen Areals zu 
einer Verringerung der Steigung in Form einer flachen Gerade [106]. 
 
1.2.2. Diastolische Funktion 
Unter der Diastole oder Erschlaffungsphase versteht man die Entspannungs- 
bzw. Füllungsphase, im engeren Sinne die Dilatationsphase des Herzmuskels. 
Es handelt sich hierbei um das Zeitintervall vom Schluss der Pulmonal- bzw. 
Aortenklappe bis zum Schluss der Trikuspidal- und Mitralklappe [50]. Die 
Diastole dient der Füllung des Herzens mit Blut und bestimmt damit das 
Fördervolumen des Herzens. Sie kann physiologisch in eine Phase der „aktiven 
Relaxation“ (Lusitropie) sowie eine „passive Füllungsphase“ bzw. „passive 
Relaxation“ oder „passive Steifheit“ (Compliance) eingeteilt werden [180] [181]. 
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 Die klinische bzw. funktionelle Einteilung umfasst vier Phasen [153] [159]: 
 isovolumetrische Relaxationsphase  
Diese beginnt mit dem Schluss der Taschenklappen, hervorgerufen durch das 
Unterschreiten des intraaortalen und intrapulmonalen Drucks im Ventrikel und 
dauert bis zur Öffnung der Segelklappen. 
 schnelle Füllungsphase 
Sie beginnt mit der Öffnungsbewegung der Mitral- bzw. Trikuspidalklappe durch 
das Unterschreiten des atrialen Drucks im Ventrikel und endet beim 
Flussminimum in der Mitte der Diastole. In dieser Phase erfolgen 75-80% der 
ventrikulären Füllung [50]. 
 langsame passive Füllungsphase bzw. Diastase  
Durch das Angleichen der Drücke zwischen Vorhof und Ventrikel persistiert der 
Blutfluss nahezu. Nur das aus den Lungenvenen kommende Blut hält den 
geringen Fluss aufrecht. Dieser trägt maximal 5% zur Füllung des linken 
Ventrikels bei. 
 späte atriale Füllungsphase bzw. Vorhofkontraktion 
Die Vorhofkontraktion führt durch den Aufbau eines kurzfristigen 
atrioventrikulären Druckgradienten erneut zu einem Anstieg des ventrikulären 
Volumens. Der Anteil dieser Phase an der ventrikulären Füllung beträgt ca. 
20%. 
Eine normale diastolische Funktion erfordert eine ungehinderte Dehnbarkeit, die 
ventrikuläre Füllung sowie eine reguläre Relaxation [119].  
 
1.2.2.1. Aktive Relaxation - Lusitropie 
Während der Phase der isovolumetrischen Relaxation und der schnellen 
Füllungsphase kommt es zur myokardialen aktiven Relaxation [141] [159]. Der 
Übergang von Kontraktion zu Relaxation entspricht der Trennung der Aktin-
Myosin-Verbindungen, die noch während der frühen Phase der 
linksventrikulären Ejektion beginnt [62]. Die aktive Relaxation startet schon vor 
 30
dem Schluss der Aortenklappe und dauert während der schnellen 
Füllungsphase an. Das verdeutlicht den Unterschied von aktiver Relaxation und 
isovolumetrischer Relaxation [153]. 
Die Trennung der Aktin-Myosin-Querbrücken ergibt sich aus der Abnahme der 
intrazellulären Calcium-Konzentration, d.h. mit dem Beginn der 
Wiederaufnahme von Calcium aus dem Zytosol in das sarkoplasmatische 
Retikulum (SR). Sowohl der Transport der Calciumionen aus dem Zytosol in 
das SR als auch die Hydrolysierung des myosingebundenen 
Adenosintriphosphat (ATP) führen zu einer Verringerung der Anzahl der Aktin-
Myosin-Querverbindungen und erfordern Energie [119] [159]. Weitere 
zellphysiologische Mechanismen, bei denen es zu einer Abnahme der 
intrazellulären Calcium-Konzentration kommt, sind die Phosphorylierung von 
Phospholamban zur Aktivierung der ATPase induzierten Calcium-Sequestration 
in das SR [119] sowie des Na+-Ca2+-Antiports [18]. Dies verdeutlicht die 
Abhängigkeit der Relaxationseigenschaften vom ATP-abhängigen Calcium-
Uptake. 
Zur Beurteilung der aktiven Relaxation wird am häufigsten die „Zeitkonstante 
der Relaxation“ („Time constant of relaxation“) mit dem Kürzel TAU (τ) 
eingesetzt. Die von Weiss et al. entwickelte monoexponentielle mathematische 
Funktion ist von der Ventrikelkurve während der Phase der isovolumetrischen 
Relaxation abgeleitet. [168]. TAU wird als die Zeit definiert, in welcher der 
linksventrikuläre Druck Pt (=PLV) von seinem Ausgangsdruck P0 auf seinen  
e-ten Teil abgesunken ist (vgl. Abb.3) [141]. Das bedeutet die Zeit, in welcher 
der linksventrikuläre Druck auf ungefähr zwei Drittel seines Ausgangswertes 
abfällt [181]. 
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Abb.3: Zeitkonstante der Relaxation (TAU): PLV - linksventrikulärer Druck; P0 - 
linksventrikulärer Druck bei Aortenschluss; e - natürlicher Logarithmus; t - 
Zeit nach Beginn der Relaxation; τ - Zeitkonstante der Relaxation; 
unterbrochene Linie - monoexponentielle Funktion [153] 
Die Geschwindigkeit bzw. die Zeit und das Muster des linksventrikulkären 
Druckabfalls sind von vielen Faktoren abhängig, die somit den myokardialen 
Relaxationsvorgang regulieren. Brutsaert et al. identifizierten drei 
Hauptdeterminanten [29] [31]: 1.) die Inaktivierung der Aktin-Myosin 
Querbrücken, 2.) ihre Abhängigkeit von Vor- und Nachlast (Lastabhängigkeit) 
und 3.) wird die Inaktivierung der Myofibrillenverkürzung und die Last durch ein 
bestimmtes Maß an Uneinheitlichkeit (Nonuniformity) in Raum und Zeit 
beeinflusst, d.h. sie zeigen eine uneinheitliche regionale und zeitliche 
Verteilung. 
Durch Abweichungen im myokardialen Metabolismus, neurohormonale Gifte, 
Alter, Ischämie, Hypertrophie, Fibrose und Medikamente kann die Inaktivierung 
der Aktin-Myosin-Verbindungen beeinträchtigt und daraus eine Veränderung 
des linksventrikulären Druckes resultieren [30]. Eine Ischämie verhindert einen 
optimalen Calcium-Austausch zwischen Zytosol und SR, weshalb es ebenso 
wie bei Patienten mit Myokardinfarkt in der Vorgeschichte zu einem Anstieg von 
TAU kommt [119] [159]. Auch ein verringertes myokardiales Sauerstoffangebot 
(Hypoxie) sowie eine erhöhte Vor- und Nachlast führen zu einer verlangsamten 
und damit verlängerten myokardialen Relaxation. [153]. So können z.B. dem 
gestörten Abfall des zytosolischen Calciums durch eine verzögerte Aufnahme in 
das SR, wie beispielsweise bei einer Blutdruck-Krise bei arterieller Hypertonie, 
durch Nachlasterhöhung und fehlender Anpassungshypertrophie ein konsekutiv 
steigender linksventrikulärer Druck und eine erhöhte Wandspannung folgen 
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[61]. Laut Rabuel et al. beeinflusst eine Sepsis die Energiebalance der 
Myozyten und damit die linksventrikuläre Relaxation [129]. Weitere 
Mechanismen, welche die diastolische Relaxation verschlechtern, sind 
regionale Unterschiede in Geschwindigkeit und maximaler 
Myofibrillenverlängerung sowie zeitliche Unterschiede im Beginn der 
Relaxation. Diese Effekte sind z.B. bei der hypertrophen oder der dilatativen 
Kardiomyopathie von großer Relevanz [148].  
Wie bereits oben erwähnt, beginnt die Relaxation schon vor dem Schluss der 
Aortenklappe (während der Systole), was auf eine enge Verbindung von 
Kontraktion und Relaxation schließen lässt. Ein Mangel an Homogenität 
während der linksventrikulären Kontraktion beeinträchtigt folglich die Relaxation 
des linken Ventrikels [119]. Linksventrikuläre segmentale Koordination und 
atrio-ventrikuläre Synchronizität sind essentiell für eine effiziente Relaxation 
[20]. Weitere Faktoren, die die kontraktile Funktion und damit Relaxation 
beeinflussen können, sind eine Änderung der Nachlast und der Gebrauch von 
inotrop wirksamen Medikamenten. 
Da die aktive Relaxation auch in die schnelle Füllungsphase hineinreicht, 
besteht zwischen TAU und dem maximalen frühdiastolischen Blutfluss 
(maximale Füllungsrate) eine inverse Beziehung [153]. Eine verlängerte 
myokardiale Relaxation (zunehmendes TAU) führt während der 
frühdiastolischen Füllung zu einem Anstieg des frühdiastolischen 
linksventrikulären Drucks bzw. zur verlangsamten Druckabnahme (vgl. Abb.4). 
Dadurch kommt es zu einem zeitlich folgenden, verringerten atrioventrikulären 
Druckgradienten und damit zu einer geringeren frühdiastolischen Füllung. Fällt 
TAU, steigt die maximale Füllungsgeschwindigkeit. 
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Abb.4: Gestörte myokardiale Relaxation: A bis B - systolische isovolumetrische 
Kontraktion und auxotone Ejektion; C bis D - diastolische isovolumetrische 
Relaxation und Füllungsphase; unterbrochene Linie - gestörte myokardiale 
Relaxation 
Die treibende Kraft der frühdiastolischen schnellen Füllung, der atrioventrikuläre 
Druckgradient, wird neben der noch anhaltenden myokardialen Relaxation auch 
durch passive Eigenschaften (Compliance) des Myokards bestimmt (vgl. Kap. 
1.2.2.2.) [119] [153].  
Neben TAU kann zur quantitativen Beschreibung der aktiven Relaxation die 
maximale Druckabfallrate (-dP/dtMax) berechnet werden. Sie gibt ebenfalls den 
zeitlichen Verlauf des Druckabfalls während der myokardialen Relaxation 
wieder. Sie ist jedoch im Vergleich zu TAU stärker von Vor- und Nachlast 
abhängig und findet deshalb im Rahmen der vorliegenden Arbeit keine 
Berücksichtigung [29]. Stattdessen kommt die minimale Druckabfallrate 
(dP/dtMin) zum Einsatz. Die dP/dtMin beschreibt den Beginn des 
isovolumetrischen ventrikulären Druckabfalls [141]. 
 
1.2.2.2. Passive Relaxation - Compliance 
Die „passive Relaxation“ (Compliance) oder „passive Steifheit“ beeinflusst 
hauptsächlich die beiden letzten Phasen der Diastole, die Diastase und vor 
allem die Vorhofkontraktion. Die Beschreibung dieser Determinante erfolgt 
mittels der Druck-Volumen-Beziehung des linken Ventrikels nach vollständiger 
Relaxation, der sogenannten enddiastolischen Druck-Volumen-Beziehung 
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(EDPVR) [141] [153] [181]. Die ventrikuläre Relaxation ist dann beendet, wenn 
die diastolische Dauer (Zeit von dP/dtMin) mindestens drei Mal TAU erreicht hat 
[141]. Die folgende Abbildung zeigt Druck-Volumen-Kurven bei 
unterschiedlicher Steifheit des linken Ventrikels. 
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Abb.5: Enddiastolische Druck-Volumen-Beziehung (EDPVR) bei unterschiedlicher 
Steifheit: EDPLV - linksventrikulärer enddiastolischer Druck; EDVLV - 
linksventrikuläres enddiastolisches Volumen; k - Steifheitskonstante; dP/dV - 
Druckänderung/Volumenänderung [153] 
Die Steifheit findet in der Formel dP/dV Berücksichtigung und stellt die Steigung 
der Druck-Volumen Kurve dar [181], während die Compliance deren reziproken 
Wert (dV/dP) repräsentiert. Demnach bewirkt eine große Volumenänderung 
eine relative Druckänderung (hohe Compliance) [153]. Die diastolische Druck-
Volumen-Beziehung ist gekrümmt und für gewöhnlich exponentiell, die 
Beziehung von Steifheit (dP/dV) und Druck (EDPLV) linear [181]. D.h. eine 
vermehrte Kammer-Steifheit führt zu einer Linksverschiebung der Druck-
Volumen-Kurve (k1→k2), der Anstieg von dP/dV-versus-EDPLV wird steiler und 
es kommt zu einer Zunahme des Wertes der Konstante k. Die 
Linksverschiebung bewirkt ebenfalls bei konstanter Druckänderung nur eine 
geringe Volumenzunahme. Bleibt die Steifheitskonstante k unverändert, sind 
bei größeren diastolischen Volumina höhere Drücke für das gleiche 
Füllungsvolumen aufzubringen [153]. So spiegelt beispielsweise eine größere 
Vorlast einen erhöhten atrialen Füllungsdruck wider und führt unmittelbar zu 
vermehrten enddiastolischen Volumina. Auf Grund der nicht linearen Druck-
Volumen-Beziehung nimmt die Dehnbarkeit des Ventrikels mit steigendem 
enddiastolischen Volumen ab und die Dehnung des Myokards führt zu einer 
reduzierten Steifheit [63].  
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In der vorliegenden Arbeit wurde zur Beurteilung der passiven Relaxation die 
lineare enddiastolische Druck-Volumen-Beziehung (EDPVR lin) während 
Vorlaständerung mittels linearer Regression gemäß der Gleichung 
EDPVR=(EDP-P0)/EDV) 
berechnet. Die Regressionsanalyse ist für Messfehler bzw. Artefakte weniger 
störanfällig. 
Wie bereits oben erwähnt verursachen viele Mechanismen Störungen in der 
Druck-Volumen-Beziehung und damit der diastolischen Funktion. Es werden 
intrinsische, d.h. Faktoren die das Myokard selbst betreffen, von 
extramyokardialen extrinsischen Faktoren unterschieden (vgl. Tab.10) [182].  
Extrinsische Faktoren
Hämodynamik frühdiastolische Last, Nachlast
Heterogenität
Perikard
Intrinsische Faktoren
Konzentration
Transportfunktion
Calmodulin, Phospholamban
Tn-C Calcium Bindung
Tn-I Phosphorylierung
Calcium-Sensitivität
ADP/ATP Verhältnis
ADP und Pi Konzentration
Mikrotubuli
Intermediärfilamente-Desmin
Mikrofilamente-Aktin
fibrilläres Kollagen
Membranproteine
Proteoglykane
Renin-Angiotensin-Aldosteron
Sympathisches Nervensystem
Endothelin
Stickoxid (NO)
Natriuretisches Peptid
Kardiomyozyten
Extrazelluläre Matrix
Neurohormonale 
Aktivierung
Calcium-Homöostase
Myofilamente
Energetik
Zytoskelett
 
 
Tab.10: Einflussgrößen der diastolischen Funktion 
Die Aktivierung von Angiotensin II und Aldostern führt beispielsweise zu einer 
Induktion des kardialen Remodellings mit Hypertrophie und Untergang der 
Kardiomyozyten sowie einer Zunahme der extrazellulären Matrix [19] Daraus 
resultiert eine zunehmende Fibrosierung, Wandhypertrophie und zelluläre 
Unordnung, die wiederum eine Abnahme der Compliance bewirkt [102]. Die 
folgende Abbildung zeigt die Druck-Volumen-Beziehung bei verminderter 
Compliance. 
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Abb.6: Gestörte passive Relaxation (Compliance): A bis B - systolische isovolu-
metrische Kontraktion und die auxotone Ejektion; C bis D - diastolische 
isovolumetrische Relaxation und die Füllungsphase; unterbrochene Linie - 
gestörte Compliance 
Durch die Veränderung der Steifheit (vgl. Linksverschiebung der Druck-
Volumen-Kurve in Abb.6) muss ausgehend vom gleichen Druckniveau für die 
gleiche Volumenzunahme ein wesentlich höherer Druck aufgewendet werden. 
Diese Druckerhöhung tritt vor allem zum Ende der Diastole durch eine 
verstärkte Vorhofkontraktion auf [102] [153]. 
Ein weiterer Parameter zur Beurteilung der passiven Steifheit ist die 
sogenannte „Stress-Strain-Beziehung“. Sie spiegelt das Verhältnis von 
zirkumferentieller Wandspannung (Stress) zur relativen zirkumferentiellen 
Längenänderung (Strain) des linksventrikulären Myokards wider [153]. Da 
dieser Parameter echokardiografische Messmethoden erfordert, findet diese 
Größe in der vorliegenden Untersuchung keine Berücksichtigung. 
Die Untersuchung von EDPVR lin sowie der anderen oben genannten 
Relaxations-Parameter erfordert eine höchst präzise Messung von Druck und 
Volumen [141]. Mit Hilfe der Conductance-Katheter-Technik können (während 
Vorlastreduktion) die Druck-Volumen-Verhältnisse relativ genau erfasst werden. 
Eine detaillierte Beschreibung dieses Verfahrens erfolgt in Kapitel 2.1.5.2.. 
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1.2.2.3. Lastabhängigkeit der diastolischen Ventrikelfunktion 
Wie bereits in Kapitel 1.2.2.1. beschrieben, ist die aktive Relaxation ein Prozess 
der energieverbrauchenden Trennung der Aktin-Myosin-Querbrücken. Die 
Geschwindigkeit des Relaxationsvorgangs ist von der Inaktivierung der Aktin-
Myosin-Querbrücken, von Vor- und Nachlast sowie der Uneinheitlichkeit 
(Nonuniformity) abhängig [29] [31]. Eine erhöhte Nachlast führt z.B. zu einer 
größeren Anzahl an Brückenbindungen. Diese Bindungen benötigen in der 
nachfolgenden Diastole zum einen mehr Zeit um gelöst zu werden und zum 
anderen ein erhöhtes Maß an Energie. Durch ein verringertes myokardiales 
Sauerstoffangebot kommt es ebenfalls zu einer verlangsamten und damit 
verlängerten myokardialen Relaxation [153]. Die myokardiale Relaxation ist 
jedoch nur im intakten Ventrikel lastabhängig. Ereignisse, die das 
Sarkoplasmatische Retikulum (SR) beeinflussen, führen zu einer 
Abschwächung der Lastabhängigkeit [183]. Eine Ischämie verhindert einen 
optimalen Calcium-Austausch zwischen Zytosol und SR und resultiert somit in 
einer Abschwächung der Lastabhängigkeit der myokardialen Relaxation. Dies 
macht sich wiederum in einer Reduktion des Quotienten aus ESP und TAU 
bemerkbar. 
Die ESP/TAU Relation als Parameter der Lastabhängigkeit der diastolischen 
Ventrikelfunktion sollte theoretisch die Form einer Parabel besitzen [121]. 
Allerdings lässt sich diese Form anhand der vorliegenden Daten nicht 
nachvollziehen, da ein vergleichsweise großer Last-Bereich abgebildet ist. Die 
Auswahl der Regressions-Form und damit die Validität ist auf Grund der hohen 
Standardabweichung der Korrelationskoeffizienten zu kritisieren. 
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1.3. Fragestellung 
Theoretische Grundlage dieser Arbeit sind die in Kapitel 1 dargestellten 
Forschungsergebnisse. Gegenstand dieser Untersuchung ist die 
Wirkungsweise des nachweislich kardioprotektiven Inhalationsnarkotikums 
Isofluran und des Anästhetikums Xenon auf die systolische und diastolische 
Funktion des Ventrikels vor und während Myokardischämie. Dabei finden neben 
globalen hämodynamischen Parametern systolische Messgrößen wie Vorlast, 
Nachlast und Kontraktilität sowie Parameter der aktiven und passiven 
Relaxation zur Beurteilung der diastolischen Ventrikelfunktion Berücksichtigung. 
Grundlage bildet die Analyse der zeitlichen Verläufe der intraventrikulären 
Drücke und Volumina unter Änderung der Lastbedingungen. Daraus ergeben 
sich folgende übergeordnete Fragestellungen:  
 Führt der Einsatz von Isofluran bzw. Xenon vor und während 
Myokardischämie zu einer Veränderung der globalen Hämodynamik, der 
systolischen Ventrikelfunktion (Vorlast, Nachlast und Kontraktilität) sowie 
der diastolischen Ventrikelfunktion (aktive und passive Relaxation)? 
 Haben die Inhalationsanästhetika Isofluran und Xenon unterschiedliche 
Effekte auf die Funktion des Ventrikels? 
 Lassen sich funktionelle kardioprotektive Eigenschaften aus diesen 
Befunden ableiten? 
 Wie wirken sich die Ergebnisse im Bezug auf die Anwendbarkeit von 
Isofluran und Xenon aus? Ergeben sich spezifische Indikationen oder 
Kontraindikationen? 
Zur Beantwortung dieser Fragen dienten Tierexperimente im Hausschwein mit 
Induktion einer 60 minütigen linksventrikulären Ischämie durch Ligatur des 
Ramus interventricularis anterior. 
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2. Material und Methoden 
 
2.1. Methodik 
Der im Folgenden erläuterte Versuch erfolgte im Rahmen des an der Klinik für 
Anästhesiologie des Universitätsklinikums der Rheinisch-Westfälischen 
Technischen Hochschule (RWTH) Aachen durchgeführten DFG-Projektes 
„Kreislaufverhalten unter Xenonanästhesie bei gestörter kardialer Homöostase“ 
(DFG RO 2000/6-1). 
 
2.1.1. Versuchstiere 
Zur Durchführung des Experiments standen 27 weibliche Hausschweine zur 
Verfügung. Der Tierversuch wurde durch die zuständige Tierschutzbehörde 
(Bezirksregierung Köln) gemäß §8 Absatz 1 Tierschutzgesetz genehmigt 
(Aktenzeichen 50.203.2 – AC 38 19/01) und gemäß den Richtlinien der 
Tierschutzkommission des Universitätsklinikums der RWTH Aachen 
durchgeführt.  
Die Aufnahme und Eingangsuntersuchung der Tiere erfolgte am Institut für 
Versuchstierkunde der RWTH Aachen. Gegenstand der Untersuchung waren 
eine genaue Analyse des Verhaltens, der Körperhaltung und der Gliedmaßen 
sowie der Haut, Haare und Schleimhäute. Der abschließenden Auskultation von 
Herz und Lunge folgte eine Überwachungsperiode von 5 Tagen. In diesem 
Zeitraum erhielten die Tiere eine artgerechte Standardtiernahrung. Bei keinem 
der Tiere konnten pathologische Auffälligkeiten festgestellt werden. 
Tabelle11 zeigt das Alter, das Gewicht sowie die Temperatur der weiblichen 
Schweine zu Beginn der Untersuchung. 
 Alter [Monate] Gewicht [kg] Temperatur [°C] 
Min 10,0 28 35,9 
Max 12,0 35 38,7 
X 10,5 32 36,9 
 
Tab.11: Alter, Gewicht, Temperatur der Versuchstiere zu Versuchsbeginn: Min – 
Minimum, Max – Maximum, X – Mittelwert, kg – Kilogramm, °C – Grad 
Celsius 
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2.1.2. Anästhesie 
Alle Tiere wurden ab dem Vortag des Versuches nüchtern gehalten, hatten 
jedoch freien Zugang zu den Wasserspendern. Die Prämedikation erfolgte 
durch die intramuskuläre Injektion von 3-4 mg/kg Körpergewicht (KG) Azaperon 
(Stresnil®). Ungefähr 30 bis 45 Minuten später konnte eine 
Kunstoffverweilkanüle in die Ohrvene gelegt und ein Bolus von 2-3 mg/kg KG 
Propofol (Disoprivan®) zur Narkoseeinleitung intravenös injiziert werden. Die 
Intubation fand mittels eines 8.0 Ch Trachealtubus der Firma Mallinckrodt, USA 
orotracheal statt. Die Narkose wurde zunächst durch eine 100%ige 
Sauerstoffbeatmung, 15 mg/kg/h Thiopental (Trapanal®) sowie 15 ml/kg KG/h 
Ringer-Lösung, beides als Dauerinfusion, aufrecht erhalten. Zur Regulierung 
der Körpertemperatur auf ca. 38,5°C fand die Warm-Touch Heizdecke der 
Firma Mallinckrodt, USA Anwendung. Eine transurethrale 
Blasenkatheterisierung ermöglichte die Kontrolle der Urinausscheidung. 
Mittels des PhysioFlex-Narkosegerätes der Firma Dräger, Deutschland konnte 
eine volumenkontrollierte Beatmung mit arteriellen Sauerstoffpartialdrücken 
(PaO2) von 80-100 mmHg sowie arterieller Kohlendioxidpartialdrücken (PaCO2) 
von 40-45 mmHg durchgeführt werden. Das Atemzugvolumen war mit 10 ml/kg 
KG und die angepasste Atemfrequenz bei 20-24/min festgelegt. Das 
Inspirations-/Exspirationsverhältnis betrug 1:2 und der positive end-
exspiratorische Druck (PEEP) betrug zur Vermeidung von Atelektasen 10 
cmH2O. 
 
2.1.3. Platzierung der Messkatheter 
Nach einem Zeitraum von ungefähr 30 Minuten nach Narkoseeinleitung erfolgte 
die Katheterisierung (20 G) der Arteria femoralis superficialis mit Hilfe der 
Seldinger Technik zur intraoperativen Blutdruckmessung sowie Blutentnahme. 
Im Anschluss konnte über eine 8,5 F Schleuse der Firma Arrow, Deutschland 
ein Swan-Ganz-Katheter (CComboV, Model Nr. 774F75) der Firma Edwards, 
Irvine/USA über die Vena jugularis interna nach Freilegung der Vene durch den 
rechten Vorhof und die Herzkammer im Stamm der Arteria pulmonalis 
positioniert werden. Danach fand unter Kontrolle des Drucksignals die 
Implantation eines Conductance-Katheter der Firma CD Leycom, Niederlande, 
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ebenfalls über eine 8,5 F Schleuse der Firma Arrow, Deutschland, durch die 
Arteria carotis communis und Aortenklappe bis zum Apex des linken Ventrikels 
statt. Es handelte sich hierbei um einen sog. „dual field“-Katheter mit fünf 
Segmenten und 10 mm Elektrodenabstand (CA-71103-PL) und einem 
Drucksensor zwischen der fünften und sechsten Elektrode. Die korrekte Lage 
wurde mit Hilfe des Drucksignals und der Synchronizität der fünf einzelnen 
Volumensignale überprüft. Die Spitze des Katheters sollte zusätzlich im Apex 
tastbar sein. Zur Vorbereitung auf die spätere Okklusion des Ramus 
interventricularis anterior (RIVA) diente die mediane Sternotomie und 
Längseröffnung des Perikard mit der Fixierung eines Tourniquet nach Abgang 
des ersten Ramus diagonalis. Dadurch kann zu einem späteren Zeitpunkt eine 
transiente myokardiale Ischämie induziert werden.  
 
2.1.4. Versuchsprotokoll und Untersuchungsdurchführung 
Nach Abschluss der Versuchsvorbereitungen (vgl. Kap. 2.1.2. und Kap. 2.1.3.) 
folgte eine Erholungszeit von ca. 2 Stunden. Diese diente u.a. zum Abbau 
endogener Katecholamine sowie der Normalisierung der Körpertemperatur auf 
38,5°C und sollte im Allgemeinen stabile Vorraussetzungen für die 
Untersuchung schaffen. Die Narkose wurde in diesem Zeitraum mit einer 
kontinuierlichen Thiopentalinfusion (Trapanal®) unter einer 
volumenkontrollierten Beatmung mit 21% Sauerstoff aufrecht erhalten. 
Die folgende Abbildung zeigt in einem schematischen Überblick das 
experimentelle Versuchsprotokoll mit den Testzeitpunkten, den Konditionen 
sowie der Einteilung der Versuchsgruppen. 
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Baseline Prä Post Re 60/120
Ischämie
60 Minuten
Reperfusion
60 + 120 Minuten
Präkonditionierung
60 Minuten
Dokumentation der Untersuchungsparameter
der Versuchsgruppen: 
Xenon 70  Vol% + 21% O2 + 10 mg/kg/h Thiopental
Isofluran 0,9 Vol% + 21% O2 + 10 mg/kg/h Thiopental
Kontrolle 21% O2 + 15 mg/kg/h Thiopental
 
Abb.7: Versuchsprotokoll 
Die Zuordnung der Tiere erfolgte randomisiert in drei Hauptgruppen. Die 
Kontrollgruppe erhielt über den gesamten Zeitraum eine unveränderte Dosis 
Thiopental (Trapanal®) und eine Sauerstoffbeatmung mit 21%. Zur Einstellung 
weiterer Parameter der Narkosebeatmung und Dosis der Medikation vgl. Kapitel 
2.1.2.. Die Narkotisierung der Gruppen Xenon und Isofluran fand mit 70% 
Xenon bzw. 0,9% Isofluran, beides einem tierspezies entsprechendem MAC-
Wert von 0,55 und einer 21%igen Sauerstoffgabe statt. Die Thiopental 
(Trapanal®) - Dosis wurde in beiden Gruppen um ein Drittel reduziert. 
Die Untersuchung berücksichtigte insgesamt fünf Messzeitpunkte. Gegenstand 
der vorliegenden Arbeit sind die hämodynamischen Veränderungen zu den 
Testzeitpunkten Baseline, Prä und Post. Die Baseline entspricht dem 
Testzeitpunkt direkt nach der Erholungsphase und beinhaltete die erstmalige 
Messung aller untersuchungsrelevanten Parameter. Eine ausführliche 
Beschreibung der Untersuchungsinstrumentarien sowie derer Parameter findet 
im nachfolgenden Kapitel Berücksichtigung. Nach einem Zeitraum von 60 
Minuten konnten die Effekte der Narkosegase bzw. die Effekte der 
Präkonditionierung (Messzeitpunkt Prä) dokumentiert werden. Im Anschluss 
erfolgte die temporäre Okklusion des Ramus interventricularis anterior (RIVA). 
Ziel der Ligatur war eine anteroseptale Ischämie, die 60 Minuten aufrecht 
erhalten wurde. Zur Prophylaxe maligner Herzrhythmusstörungen diente die 
intravenöse Verabreichung von 300 mg Amiodaron (Cordarex®) sowie 1 g 
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Magnesium (Magnesiocard). Zum dritten Testzeitpunkt (Post) fand die 
Erfassung der Effekte der Ischämie auf die Hämodynamik 60 Minuten nach 
Beginn der Okklusion statt. Die Auswirkungen der Reperfusion wurden sowohl 
60 als auch 120 Minuten nach Lösung der Ligatur dokumentiert, sind jedoch 
nicht Bestandteil dieser Arbeit.  
Die Untersuchung endete mit der Tötung der Tiere entsprechend dem 
Tierschutzgesetz in tiefer Narkose mit einer letalen Dosis Kalium (20 mval). 
 
2.1.5. Untersuchungsparameter und Untersuchungsinstrumente 
Im Folgenden werden nur die für die vorliegende Arbeit relevanten Messgrößen 
und -instrumente erläutert. Eine Übersicht dieser Untersuchungsparameter und 
-instrumente zeigt Tab.12. Die mit dem Buchstaben b markierten Parameter 
(vgl. Spalte Abkürzung) wurden aus den mittels Vigilance-Monitor, Swan-Ganz-
Katheter sowie Conductance-Katheter aufgezeichneten Messgrößen berechnet 
oder abgeleitet. 
Die detaillierte Beschreibung der einzelnen Messparameter erfolgte bereits in 
Kapitel 1.2.. Weitere Parameter sowie Untersuchungsmethoden, die im 
Rahmen des oben genannten DFG-Forschungsprojektes (vgl. Kap. 2.1.) 
eingesetzt wurden, finden in den Untersuchungen zum Einfluss von Xenon auf 
die Funktion des rechten Ventrikels (L Pasch, Med Dissertation, RWTH-Aachen 
2006) Berücksichtigung. 
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Parameter Abkürzung Untersuchungs-instrument Formel 
1. Globale Hämodynamik 
Herzfrequenz HF Datex-Monitor Messwert [1/min] 
Schlagvolumen 
SVPAK (b) 
Swan-Ganz-Katheter + 
Vigilance-Monitor SV=(HZV/HF)x1000 [ml] 
SVcond (b) Conductance-Katheter SV=EDV-ESV [ml] 
Herzzeitvolumen HZV  
Swan-Ganz-Katheter + 
Vigilance-Monitor 
Messwert [l/min] 
2. Systolische Ventrikelfunktion 
2.1. Vorlast 
Enddiastolischer Druck EDP Conductance-Katheter Messwert [mmHg] 
Enddiastolisches Volumen EDV Conductance-Katheter Messwert [ml] 
2.2. Nachlast 
Endsystolischer Druck ESP Conductance-Katheter Messwert [mmHg] 
Endsystolischer Druck  
und Schlagvolumen  
(arterielle Elastance) 
Ea (b) Conductance-Katheter Ea=ESP/SV [mmHg/ml] 
2.3. Kontraktilität - Inotropie 
Ejektionsfraktion EF (b) Conductance-Katheter EF=(SV/EDV)x100 [%] 
Endsystolisches Volumen ESV Conductance-Katheter Messwert [ml] 
Steigung der linearen 
Regression der 
endsystolischen Druck-
Volumen-Punkte während 
Vorlaständerung 
(Endsystolische Elastance) 
Ees (b) Conductance-Katheter 
Ees = (ESPn–P0)/ESVn 
[mmHg/ml] 
Steigung der linearen 
Regression von end-
diastolischem Volumen und 
Schlagarbeit während 
Vorlaständerung (preload 
recruitable stroke work) 
PRSW (b) Conductance-Katheter 
PRSW=SW/EDV-VW 
[mmHg] 
3. Diastolische Ventrikelfunktion 
3.1. Aktive Relaxation - Lusitropie 
Minimale Druckabfallrate dP/dtMin (b) Conductance-Katheter Messwert [mmHg/s] 
Zeitkonstante der Relaxation Tau (τ) (b) Conductance-Katheter PLV = P0 x e-t/T [1/s] 
3.2. Passive Relaxation - Compliance 
Lineare enddiastolische 
Druck-Volumen-Beziehung 
während Vorlaständerung 
EDPVR lin (b) Conductance-Katheter EDPVR=(EDPn–P0)/EDVn [mmHg/ml]  
3.3. Lastabhängigkeit der diastolischen Ventrikelfunktion 
ESP-TAU Relation ESP/TAU (b) Conductance-Katheter 
ESP= 
a+b x TAU+C x TAU² 
[mmHg x s] 
a=Rechtsverschiebung, 
b=höheres Niveau, C=Krümmung 
der Lastabhängigkeit 
Tab.12: Untersuchungsparameter und Untersuchungsinstrumente 
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2.1.5.1. Globale Hämodynamik 
Die Erhebung der Effekte auf die globale Hämodynamik erfolgte durch die 
Parameter Herzfrequenz (HF), Schlagvolumen (SV) sowie Herzzeitvolumen 
(HZV).  
Die HF konnte mit Hilfe des Ohmeda AS/3 Compact Patient Monitor der Firma 
Datex-Ohmeda, Helsinki/Finnland erfasst werden. Das System diente der 
kontinuierlichen Aufzeichnung der Sauerstoffsättigung, Temperatur und 
Druckwerte in der Arteria femoralis und pulmonalis sowie im rechten Vorhof. 
Die Messwerte wurden auf einen PC übertragen und mit Hilfe einer 
spezifischen Software (S/5 Collect 3.0, Datex-Ohmeda, Helsinki/Finnland) über 
einen Zeitraum von einer Minute gemittelt und gespeichert.  
Die Messung des HZV fand mittels eines volumetrischen 
Pulmonalarterienkatheters (CComboV, model 774F75, Firma Edwards, 
Irvine/USA) und zugehörigem Monitor (Vigilance, Firma Edwards, Irvine/USA) 
statt. Es handelte sich hierbei um eine Weiterentwicklung des herkömmlichen 
Swan-Ganz-Katheters.  
Gewöhnlich wird im Rahmen der Thermodilutionsmethode eine eisgekühlte 
Lösung in die vorhofnahe Vena cava injiziert und anschließend die 
Temperaturabnahme mit Hilfe eines in der Pulmonalarterie positionierten 
Thermistorkatheters gemessen. Abschließend erfolgt die Berechnung des HZV 
durch die Stewart-Hamilton-Gleichung (HZV=Vc x ∆T x K/A, Vc-definiertes 
Volumen, ∆T-Temperaturänderung, A-Fläche unter der Kurve, K-
katheterabhängige Konstante) [117]. 
Der Katheter der Firma Edwards besitzt ein im Vorhof liegendes zusätzliches 
Thermoelement, das in unregelmäßigen Abständen mit 15 Watt Wärme 
erzeugt. Anstatt des üblichen Temperaturabfalls durch die Injektion einer kalten 
Lösung entsteht hier eine Erhöhung der Temperatur. Die Berechnung des HZV 
findet wie bei der herkömmlichen Methode mit Hilfe der Stewart-Hamilton-
Gleichung im Monitor aus 6-8 Thermodilutionskurven pro Minute statt. 
Zusätzlich erfolgt die Angabe des Mittelwertes der letzten 6-9 Minuten der 
Ergebnisse mit einer guten Signalqualität. 
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Das Schlagvolumen (SVPAK) konnte mit der in Tab.12 genannten Formel aus 
der im Datex-Monitor ermittelten HF und dem HZV berechnet werden. Dieser 
Wert diente u.a. der Kalibration der Messwerte des Conductance-Katheters. 
 
2.1.5.2. Spezielle Hämodynamik (Conductance-Katheter) 
Mit Ausnahme der Parameter der globalen Hämodynamik wurden alle weiteren 
in Tab.12 aufgelisteten Messgrößen durch den Einsatz eines Conductance-
Katheters (CA-71123-PN) der Firma CD Leycom, Niederlande analysiert. 
Dieser ermöglichte die Aufzeichnung der ventrikulären Drücke und Volumina 
(Enddiastolischer Druck (EDP), Endsystolischer Druck (ESP), Enddiastolisches 
Volumen (EDV), Endsystolisches Volumen (ESV)) alle 60 Minuten zu den oben 
beschriebenen Zeitpunkten. Dazu erfolgte die Dokumentation der Druck-
Volumen-Kurven während einer 6-10 Sekunden dauernden Apnoe-Phase bei 
einem PEEP von 10 mbar.  
Zur Bestimmung der lastunabhängigen ventrikulären Funktionsparameter (z.B. 
Endsystolische Elastance (Ees), preload recruitable stroke work (PRSW)) 
wurden die Druck-Volumen Diagramme während einer kurzfristigen Okklusion 
der Vena cava inferior (ca. 6 sec) und Apnoe aufgezeichnet. Die dadurch 
bedingte Reduktion der Vorlast ermöglicht eine weitgehend lastunabhängige 
(Vor- und Nachlast) Betrachtung. Dieses Manöver fand nach Normalisierung 
von Blutdruck und Herzfrequenz noch zwei weitere Male statt. Die Werte des 
digitalen Druckwandlers (Sentron pressure interface, Firma CD LeyCom, 
Niederlande) und die im Sigma 5 DF (Firma CD LeyCom, Niederlande) 
generierten Volumen-Signale konnten mit Hilfe einer PC-gestützen Software 
(Conduct 2000, Firma CD LeyCom, Niederlande) mit 500 Hz dokumentiert 
werden. 
 47
Der Conductance-Katheter ist ein Mehrfach-Elektroden-Katheter bestehend aus 
8 bis maximal 12 kleinen ringförmigen Elektroden (vgl. Abb.8).  
 
 
Abb.8: Conductance-Katheter 
Er wird entlang der Längsachse des linken Ventrikels positioniert. Die 
Katheterspitze liegt im Apex, die am meisten proximal gelegene Elektrode 
befindet sich über der Aortenklappe (vgl. Abb.9).  
 
 
Abb.9: Positionierung des Conductance-Katheters 
Die Applikation von elektrischem Strom (20 kHZ) mit einer Amplitude von 30 μA 
erzeugt zwischen den beiden äußeren Elektroden ein elektrisches Feld. Mittels 
der dazwischen liegenden Elektroden wird in fünf Segmenten die elektrische 
Leitfähigkeit des Blutes gemessen . 
Die Leitfähigkeit ist dabei definiert als die Stromstärke dividiert durch die 
gemessene Spannung zwischen zwei benachbarten Elektroden. Unter 
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Einbeziehung des Ohm´schen Gesetzes entsteht ein direkter Bezug zwischen 
der Leitfähigkeit und dem intraventrikulären Volumen des Segmentes.  
Mit Hilfe der Formel  
V(t) = (1/α)( ρL²){G(t)-GP} 
kann das zeitlich variierende intraventrikuläre Volumen V(t) berechnet werden 
[53]. Der griechische Buchstabe α entspricht dem Quotienten aus 
unkalibriertem Schlagvolumen (SVcond) des Conductance-Katheters und dem 
Schlagvolumen (SVPAK) aus den im Vigilance-Monitor ermittelten Daten (vgl. 
Kap. 2.2.5.1.). Der in einer Kalibrierungsküvette gemessene Widerstand des 
Blutes wird durch ρ wiedergegeben und die Distanz zwischen den Segmenten 
mittels des Buchstabens L. Die Addition der zeitlich abhängigen Leitfähigkeit 
Gi(t) der Segmente (i) 1 bis 5 ergibt die gesamte zeitlich abhängige Leitfähigkeit 
G(t). Davon wird die sogenannte parallele Conductance (GP) subtrahiert.  
Die parallele Conductance bzw. Parallelleitfähigkeit (GP) entspricht der 
Leitfähigkeit der umgebenden Strukturen (z.B. Ventrikelwand, Rechter 
Ventrikel) [7]. Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe einer kurzzeitigen Veränderung 
der Blutleitfähigkeit (1/ρ) durch die Injektion eines 5ml Bolus NaCl 10% in die 
Pulmonalarterie [28] [95]. Dadurch kommt es zu einer Erhöhung der 
Leitfähigkeit des Blutes im Ventrikel, während gleichzeitig die 
Parallelleitfähigkeit (GP) konstant bleibt [7]. V(t) und α bleiben ebenfalls 
unverändert, was die Berechung der Leitfähigkeit der umgebenden Strukturen 
GP aus der Gesamtleitfähigkeit G(t) ermöglicht. Für die spätere Kalkulation wird 
der Mittelwert aus zwei Injektionen verwendet. Da sich α, GP und 1/ρ über die 
Zeit verändern, findet deren Bestimmung zu jedem Messzeitpunkt statt. 
Die Messung des intraventrikulären Druckes erfolgt simultan über ein 
Piezoelement im Katheter zwischen dem fünften und sechsten Segment. 
Die durch den Conductance-Katheter gewonnenen Daten werden mit Hilfe der 
von P. Steendiijk entwickelten Software CircLab, GTX Medical Software, 
Niederlande ausgewertet. Um eine exakte Berechnung der Parameter 
vornehmen zu können, ist in CircLab eine genaue Positionierung der Marker für 
die Systole und Diastole erforderlich. Die Markierungen für den EDP bzw. das 
EDV wurden an der Spitze des QRS-Komplexes positioniert. Diese sollten am 
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Beginn des schnellen intraventrikulären Druckanstiegs liegen. Die 
Positionierung der Marker für das Ende der Systole erfolgt von der Software 
automatisch zum Zeitpunkt der maximalen zeitabhängigen Elastance E(t). 
Diese entspricht dem Verhältnis von intraventrikulärem Druck (P(t)) zu Volumen 
(E(t) = P(t)/V(t)-V0). V0 ist dabei als theoretisches Volumen bei einem Druck von 
Null definiert. 
 
2.2. Auswertungsverfahren und Auswertungsstrategien 
Die Auswertung der Untersuchung berücksichtigte Verfahren der deskriptiven 
und der induktiven Statistik bzw. Interferenzstatistik [25] [137]. 
Die deskriptiven Verfahren wurden zur Beschreibung der Versuchstiere und zur 
Darstellung der Untersuchungsparameter eingesetzt. Die Wahl der geeigneten 
interferenzstatistischen Auswertungsverfahren erfordert neben der 
Berücksichtigung des Skalenniveaus die Verteilung in der Grundgesamtheit 
[35]. Die Überprüfung der Normalverteilung erfolgte mit Hilfe des Kolmogorov-
Smirnov-Tests. Die Grenze einer signifikanten Abweichung lag bei einer Stufe 
von 5%. Die Ergebnisse zeigten eine durchgängige Normalverteilung der 
Daten. Auf Grund dessen fanden zur Auswertung parametrische statistische 
Verfahren Berücksichtigung [24]. Die folgende Abbildung zeigt die 
ausgewählten Testverfahren in Abhängigkeit zur Auswertungsstrategie. 
Baseline Prä PostIschämiePräkonditionierung
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle
 T-Test für abhängige Stichproben
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle
 Zweifaktorielle Varianzanalyse
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle
Xenon 
Isofluran 
Kontrolle





  


 
Abb.10: Auswertungsstrategien und Auswertungsverfahren zur Überprüfung der 
statistischen Signifikanz 
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Mittels des T-Tests für abhängige Stichproben wurden innerhalb einer 
Versuchsgruppe die Veränderungen der Mittelwerte vom  
 Testzeitpunkt Baseline zum Testzeitpunkt Prä  
(Effekte der Präkonditionierung - ) und 
 Testzeitpunkt Prä zum Testzeitpunkt Post  
(Effekte der Ischämie - ) 
statistisch überprüft. 
Die zweifaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung (Testzeitpunkte 
Baseline, Prä und Post) diente dem stichprobenunabhängigen Mittelwert-
vergleich zwischen den 
 Versuchsgruppen (Haupteffekt ) und 
 Testzeitpunkten (Haupteffekt ) sowie zwischen den 
 Testzeitpunkten und Versuchsgruppen (Interaktionseffekt ). 
Voraussetzung zur Durchführung einer Varianzanalyse ist neben der im oberen 
Abschnitt erwähnten Normalverteilung der Stichprobenvariable die Homogenität 
der Varianz [25]. Die Überprüfung der Varianzhomogenität erfolgte durch den 
Levene-Test. Die Gleichheit der Varianz konnte auf Grund der Testergebnisse 
(p<0,05) angenommen werden [35]. Lagen nach Durchführung der 
zweifaktoriellen Varianzanalyse signifikante Unterschiede zwischen den 
Versuchsgruppen vor, fand für den multiplen Mittelwertvergleich das post-hoc-
Verfahren nach Scheffé Berücksichtigung. Der Scheffé-Test gilt gegenüber 
Voraussetzungsverletzungen als relativ robust, entscheidet eher zugunsten der 
Nullhypothese und enthält eine indirekte α-Fehlerprotektion. Eine genauere 
Betrachtung signifikanter Interaktionseffekte zwischen den Versuchsgruppen 
und den Testzeitpunkten erforderte den zusätzlichen Einsatz einer 
einfaktoriellen Varianzanalyse (ANOVA). Der Test nach Scheffé war auch hier 
post-hoc-Verfahren der Wahl. 
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Bei allen genannten Testverfahren wurden für die Irrtumswahrscheinlichkeit p 
folgende Signifikanzschranken festgelegt [35]: 
p > 0,05 nicht signifikant 
p ≤ 0,05 signifikant  (*) 
p ≤ 0,01 sehr signifikant (**) 
p ≤ 0,001 höchst signifikant (***) 
Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit Hilfe der Statistiksoftware 
SPSS für Windows (Version 14.0) der Firma SPSS Inc., USA. Das 
Tabellenkalkulationsprogramm EXCEL (Office 2000) der Microsoft Corporation, 
USA, und das Programm Prism der Firma GraphPad Software Inc., USA, 
fanden zur Darstellung der Ergebnisse Berücksichtigung. Als 
Textverarbeitungsprogramm wurde WORD (Office 2000) von Microsoft 
Corporation, USA, eingesetzt. 
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3. Ergebnisse 
Das folgende Kapitel zeigt die Ergebnisse der globalen Hämodynamik sowie 
der systolischen und der diastolischen Ventrikelfunktion. Die systolische 
Ventrikelfunktion berücksichtigt die Resultate der Parameter der Vorlast, 
Nachlast sowie Kontraktilität. Im Anschluss erfolgt die Darstellung der Effekte 
auf die diastolische Ventrikelfunktion. Einbezogen sind die Größen der aktiven 
und passiven Relaxation. Zuletzt wird die Lastabhängigkeit der diastolischen 
Ventrikelfunktion veranschaulicht. 
 
3.1. Globale Hämodynamik 
Die HF ist während Ischämie (von Testzeitpunkt Prä zu Post) bei allen drei 
Versuchsgruppen signifikant erhöht. Zwischen den Gruppen sind keine 
signifikanten Unterschiede festzustellen. 
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Abb.11: Herzfrequenz (HF) - Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post - 
Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. 
Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Das SV der Kontrollgruppe steigert sich vom Testzeitpunkt Baseline zum 
Testzeitpunkt Prä signifikant, während unter ischämischen Bedingungen die 
Werte signifikant abfallen. Auch unter Isofluran und Xenon kommt es durch die 
Ischämie zu einem signifikanten Abfall des SV. Im Vergleich zur Kontrollgruppe 
sind die Werte sowohl bei Isofluran als auch bei Xenon zum Testzeitpunkt Prä 
signifikant geringer. 
§ 
§ 
§ 
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Abb.12: Schlagvolumen (SV) - Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post - 
Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. 
Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Das HZV steigt in der Kontrollguppe von der Baseline bis zum Testzeitpunkt 
Prä signifikant an und fällt während der Ischämie nicht signifikant ab. Der 
Einsatz von Isofluran und Xenon führt zu einer nicht signifikanten Verringerung 
des HZV. Die Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse zeigen zwischen 
den Testzeitpunkten und den Versuchsgruppen einen signifikanten 
Interaktionseffekt. Jedoch resultieren aus den Berechnungen des Post-Hoc-
Tests keine signifikanten Abweichungen. 
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Abb.13: Herzzeitvolumen (HZV) – Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post – 
Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. 
Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
§ 
 § 
§ 
§  * *  
§ 
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3.2. Systolische Ventrikelfunktion 
 
3.2.1. Vorlast 
Der EDP erhöht sich in der Kontrollgruppe sowohl von Testzeitpunkt Baseline 
bis Prä als auch im Rahmen der Ischämie signifikant bzw. sehr signifikant. 
Innerhalb der Versuchsgruppe Isofluran steigen die Werte unter ischämischen 
Bedingungen sehr signifikant an. Bei Xenon dagegen zeigen die minimal 
erhöhten Drücke zum Zeitpunkt Prä keinen weiteren signifikanten Anstieg und 
bleiben damit deutlich unter denen der Kontrollgruppe. Interaktionseffekte sind 
zum Testzeitpunkt Post zwischen der Kontrollgruppe und Xenon zu finden. Der 
EDP ist unter Xenon im Vergleich zur Kontrollgruppe sehr signifikant verringert. 
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Abb.14: Enddiastolischer Druck (EDP) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Das zum Testzeitpunkt Prä gesteigerte EDV und während Ischämie wieder 
verringerte Volumen der Kontrollgruppe unterscheidet sich nicht signifikant. In 
der Gruppe Isofluran sind vom Testzeitpunkt Prä zu Post signifikant verminderte 
Werte festzustellen. Der Anstieg des Volumens von der Baseline zum 
Testzeitpunkt Prä ist nicht signifikant. Die Werte der Versuchsgruppe Xenon 
zeigen während der Präkonditionierung (von Testzeitpunkt Baseline zu Prä) 
einen signifikanten Anstieg des Volumens. Zwischen den Gruppen bestehen 
jedoch keine signifikanten Unterschiede. 
§ 
 § 
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Abb.15: Enddiastolisches Volumen (EDV) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
3.2.2. Nachlast 
Der ESP der Kontrollgruppe erhöht sich von der Baseline bis zum Testzeitpunkt 
Prä signifikant und fällt bei Ischämie unmaßgeblich ab. Die Versuchsgruppe 
Isofluran zeigt unter ischämischen Bedingungen signifikant geringere Drücke 
während unter Xenon keine nennenswerten Veränderungen festzustellen sind. 
Zwischen den Testzeitpunkten und den Versuchsgruppen ist laut des 
Ergebnisses der zweifaktoriellen Varianzanalyse ein signifikanter 
Interaktionseffekt zu finden. Die genauere Untersuchung mit Hilfe der Post-Hoc-
Verfahren ergibt jedoch keine signifikanten Unterschiede zwischen den 
Versuchsgruppen zu einem bestimmten Testzeitpunkt. 
§ 
 § 
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Abb.16: Endsystolischer Druck (ESP) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Die Werte der Ea haben sich in der Kontrollgruppe während Ischämie signifikant 
erhöht. In der Versuchsgruppe Xenon kommt es zu einem signifikanten Anstieg 
nach der Präkonditionierung, jedoch nicht signifikant von Testzeitpunkt Prä zu 
Post. Die Gruppe Isofluran zeigt keine nennenswerten Veränderungen. 
Zwischen den Gruppen und Testzeitpunkten sind keine signifikanten Effekte 
festzustellen. 
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Abb.17: Arterielle Elastance (Ea) - Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post - 
Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. 
Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
 § 
§ 
§ § 
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3.2.3. Kontraktilität - Inotropie 
Die EF verringert sich in den Versuchsgruppen Isofluran und Xenon zu allen 
Testzeitpunkten signifikant. In der Kontrollgruppe kommt es nur während 
Ischämie zu einem Abfall der Werte. Die Überprüfung der Interaktionseffekte 
ergibt im Vergleich zur Kontrollgruppe eine signifikant verringerte EF in der 
Gruppe Xenon zu den Testzeitpunkten Prä und Post. 
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Abb.18: Ejektionsfraktion (EF) - Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post - 
Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. 
Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Das ESV erhöht sich in allen drei Gruppen sowohl von der Baseline zum 
Testzeitpunkt Prä als auch von Testzeitpunkt Prä zu Post. Nur die 
Volumensteigerungen unter Isofluran und Xenon sind bei beiden Gruppen nach 
Präkonditionierung signifikant. Zwischen den Testzeitpunkten und den 
Versuchsgruppen sind keine signifikanten Effekte festzustellen. 
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Abb.19: Endsystolisches Volumen (ESV) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
Die Steigungen der linearen Regressionsanalyse der endsystolischen Druck-
Volumen-Punkte (endsystolische Elastance, Ees) sind in der Kontrollgruppe 
kaum und nicht signifikant verändert. Unter Isofluran kommt es nach der 
Präkonditionierung zu einer signifikanten Erhöhung, unter Ischämie fällt die Ees 
nicht signifikant wieder ab. In der Gruppe Xenon zeigt sich ebenfalls eine 
signifikante Erhöhung der Mittelwerte von Testzeitpunkt Baseline zu Prä. 
Allerdings steigen unter ischämischen Bedingungen verglichen mit Isofluran die 
Werte nicht signifikant weiter an. Signifikante Interaktionseffekte sind nicht 
festzustellen. 
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Abb.20: Endsystolische Elastance (Ees) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
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In der Kontrollgruppe erhöht sich die Steigung der linearen Regressionsanalyse 
des enddiastolischen Volumens und der Schlagarbeit (preload recruitable 
stroke work, PRSW) zwischen allen Testzeitpunkten nicht signifikant. Unter 
Xenon kommt es von Testzeitpunkt Baseline zu Prä und von Prä zu Post zu 
einem nicht signifikanten Abfall der Werte. Bei der Versuchsgruppe Isofluran 
zeigt sich nach einem leichten Anstieg der Werte nach Präkonditionierung unter 
ischämischen Bedingungen eine signifikante Verringerung. Die Analyse der 
Interaktionseffekte ergibt zum Testzeitpunkt Post im Vergleich zur 
Kontrollgruppe sowohl bei Isofluran als auch unter Xenon eine signifikant 
verringerte PRSW. 
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Abb.21: Preload recruitable stroke work (PRSW) - Mittelwerte (Standardab-
weichungen) innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte 
Baseline, Prä und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. 
Kontrolle; # signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen 
Messzeitpunkt 
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3.3. Diastolische Ventrikelfunktion 
 
3.3.1. Aktive Relaxation 
Die Änderungen der dP/dtMin innerhalb der Kontrollgruppe sind zu keiner Zeit 
signifikant. Bei den Versuchsgruppen Isofluran und Xenon zeigen sich während 
Ischämie signifikante Veränderungen. Unter Isofluran kommt es nach einer 
Erhöhung der Druckabfallrate von der Baseline zum Testzeitpunkt Prä zu einem 
signifikanten Abfall des Wertes. Mit Xenon lässt sich ein kontinuierlicher Abfall 
zwischen allen Testzeitpunkten feststellen, unter ischämischen Bedingungen 
signifikant. Zwischen den Versuchsgruppen und den Testzeitpunkten gibt es 
keine Interaktionseffekte. 
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Abb.22: Minimale Druckabfallrate (dP/dtMin) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunt 
 
Die TAU ist in der Kontrollgruppe nach Präkonditionierung verringert und erhöht 
sich während Ischämie signifikant. In der Versuchsgruppe Isofluran wird TAU 
von der Baseline zum Testzeitpunkt Prä und von Prä zum Testzeitpunkt Post 
immer kleiner. Nur die Effekte der Ischämie sind signifikant. Unter Xenon ist ein 
signifikanter Anstieg des Wertes nach Präkonditionierung festzustellen. Der 
geringe Abfall unter ischämischen Bedingungen ist nicht signifikant. 
Interaktionseffekte sind nur zum Testzeitpunkt Post zwischen der 
Kontrollgruppe und Isofluran zu finden. TAU ist im Vergleich zur Kontrollgruppe 
unter Isofluran deutlich geringer.  
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Abb.23: Zeitkonstante der Relaxation (TAU) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
 
3.3.2. Passive Relaxation 
Innerhalb der Kontrollgruppe ist die EDPVR lin nach Präkonditionierung minimal 
verringert, erhöht sich jedoch höchst signifikant während der Ischämie. Unter 
Isofluran und Xenon kommt es unter ischämischen Bedingungen ebenfalls zu 
einem signifikanten Anstieg. Nach der Präkonditionierung ist die EDPVR lin bei 
der Versuchsgruppe Isofluran gleich geblieben und mit Xenon leicht gestiegen, 
jedoch nicht signifikant. Unter ischämischen Bedingungen sind im Vergleich zur 
Kontrollgruppe die Werte der Versuchsgruppe Xenon signifikant verringert. 
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Abb.24: Abb.: Lineare enddiastolische Druck-Volumen-Beziehung (EDPVR lin) - 
Mittelwerte (Standardabweichungen) innerhalb der Versuchsgruppen 
während der Testzeitpunkte Baseline, Prä und Post - Ergebnisse der Post-
Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; # signifikant vs. Isofluran; $ signifikant 
zum vorherigen Messzeitpunkt 
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3.3.3. Lastabhängigkeit der diastolischen Ventrikelfunktion 
Nach einem geringen Anstieg der ESP-TAU nach Präkonditionierung verringert 
sich innerhalb der Kontrollgruppe der Wert von Testzeitpunkt Prä zu Post 
signifikant. Unter Isofluran und ausgeprägter unter Xenon kommt es zunächst 
zu einer Verminderung des Wertes zwischen Baseline und Testzeitpunkt Prä 
und anschließend zu einer Erhöhung des Wertes. Nur bei der Versuchsgruppe 
Xenon ist die Veränderung der Präkonditionierung signifikant. Innerhalb beider 
Gruppen kommt es jedoch zu keinen nennenswerten Veränderungen während 
Ischämie. Die Ergebnisse der Varianzanalyse zeigen keinerlei Effekte. 
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Abb.25: ESP-TAU Relation (ESP/TAU) - Mittelwerte (Standardabweichungen) 
innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte Baseline, Prä 
und Post - Ergebnisse der Post-Hoc-Tests: * signifikant vs. Kontrolle; 
# signifikant vs. Isofluran; $ signifikant zum vorherigen Messzeitpunkt 
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4. Diskussion 
Auf Grund der Vielzahl der Ergebnisse werden zur besseren Übersicht die 
Resultate der Präkonditionierung (von Testzeitpunkt Baseline zu Prä) und der 
Ischämie (Testzeitpunkt Prä zu Post) in getrennten Kapiteln diskutiert. Die 
Limitationen inklusive der kritischen Betrachtung der Methoden sowie das 
abschließende Fazit finden im Anschluss Berücksichtigung. 
 
4.1. Effekte der Präkonditonierung (Basline-Prä) 
Präkonditionierung Abkür-zung 
Kontroll-
gruppe 
Iso-
fluran Xenon 
G
lo
ba
le
 
H
äm
o-
dy
na
m
ik
 Herzfrequenz HF ± ± ± 
Schlagvolumen SV § * * 
Herzzeitvolumen HZV §   
Vo
rla
st
 
Enddiastolischer Druck EDP $ ± ± 
Enddiastolisches Volumen EDV   § 
N
ac
h-
la
st
 Endsystolischer Druck ESP § ± ± 
Arterielle Elastance Ea ±  § 
K
on
tr
ak
til
itä
t -
 
Io
no
tr
op
ie
 
Ejektionsfraktion EF ± § §* 
Endsystolisches Volumen ESV  § § 
Endsystolische Elastance Ees  § § 
Preload recruitabel stroke work PRSW ±   
Lu
si
-
tr
op
ie
 Minimale Druckabfallrate dP/dtMin    
Zeitkonstante der Relaxation TAU   § 
C
om
-
pl
ia
nc
e 
Lineare enddiastolische Druck-
Volumen-Beziehung 
EDPVR 
lin ± ± ± 
La
st
-
ab
hä
ng
ig
-k
ei
t 
ESP-TAU Relation ESP/ TAU ± ± § 
 
Tab.13: Effekt der Präkonditionierung: * signifikant vs. Kontrolle; § signifikant zum 
vorherigen Messzeitpunkt; ± unverändert;  gesteigert;  vermindert 
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Die wichtigsten Ergebnisse aus der Präkonditionierungsphase können wie folgt 
zusammengefasst werden:  
In der Kontrollgruppe kommt es zu einem signifikanten Anstieg des HZV und 
des SV. Die Parameter der Vorlast sind eindeutig, die der Nachlast tendenziell 
erhöht. Die Kontraktilität bleibt konstant. Eine Beeinträchtigung der 
diastolischen Ventrikelfunktion kann in dieser Gruppe nicht festgestellt werden. 
Dieses Ergebnis ist nur durch eine Erholung von der Operation zu Beginn des 
Protokolls erklärbar, auch wenn die Versuchstiere im stabilen Zustand 
erschienen. 
Die Ergebnisse der Isofluran- und Xenon-Gruppe sind überwiegend gleich. 
Sowohl unter Isofluran als auch unter Xenon kommt es zu einer nicht 
signifikanten Reduktion des HZV und des SV. Die Vorlast und Nachlast zeigen 
in der Gruppe Isofluran keine relevanten Veränderungen. Unter Xenon kommt 
es zu einer Erhöhung der Nachlast, die Vorlast bleibt unverändert. Die EF und 
das ESV als lastabhängige Parameter der Kontraktilität deuten auf negativ 
inotrope Effekte hin. Die Ees lässt bei beiden Inhalationsanästhetika auf eine 
positive Beeinflussung der Kontraktilität bei gleichzeitig steigender Nachlast 
schließen. Da die lastunabhängige PRSW nur geringe Veränderungen aufzeigt, 
sind allenfalls geringe negativ inotrope Wirkungen möglich. Innerhalb der 
Gruppen Isofluran und Xenon ergibt sich jedoch ein deutlicher Unterschied in 
den Auswirkungen der Narkosen auf die diastolische Ventrikelfunktion. 
Während Isofluran sowohl in der Lusitropie als auch Compliance keine 
nennenswerten Veränderungen zeigt, führt der Einsatz von Xenon zu einer 
eindeutigen Beeinträchtigung der diastolischen Ventrikelfunktion. Insbesondere 
der signifikante Abfall der ESP-TAU Relation verdeutlicht dieses Ergebnis. 
Die Betrachtung der Resultate dieser Studie im Vergleich zu den Ergebnissen 
anderer publizierter Experimente am gesunden Tiermodell (vgl. Tab.3) weist 
kein einheitliches Bild auf [73] [79] [122] [162]. Xenon und Isofluran führen in 
anderen Untersuchungen zu einer Reduktion der maximalen 
Druckanstiegsgeschwindigkeit (dP/dtMax) (lastabhängiger Parameter der 
Kontraktilität) und damit ebenfalls zu einem negativen inotropischen Effekt. 
Ebenfalls allen Studien gemein sind die kaum nennenswerten Auswirkungen 
von Xenon und Isofluran auf die Vorlast. Keine einheitlichen Resultate liefern 
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die Parameter der globalen Hämodynamik und der Nachlast, ebenso die 
Indices der diastolischen Ventrikelfunktion (TAU, dP/dtMin, K). 
Eine klare Übereinstimmung der Ergebnisse der hier vorgestellten Studie mit 
denen anderer Tierexperimente findet sich also in den Bereichen Kontraktilität 
(geringe negative Inotropie von Xenon und Isofluran) und Vorlast (unverändert). 
Die Resultate von klinischen Studien bei Patienten ohne kardiale Erkrankungen 
(vgl. Tab.4) unterscheiden sich kaum voneinander und weisen einheitlich eine 
kardiovaskuläre Stabilität von Xenon und Isofluran nach. Verglichen mit 
Ergebnissen von Experimenten am gesunden Tiermodell scheint eine Xenon-
Narkose beim Menschen keinen Einfluss auf die myokardiale Kontraktilität zu 
haben [42] [135] [164].  
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4.2. Effekte der Ischämie (Prä-Post) 
Ischämie Abkür-zung 
Kontroll-
gruppe 
Iso-
fluran Xenon 
G
lo
ba
le
 
H
äm
o-
dy
na
m
ik
 Herzfrequenz HF § § § 
Schlagvolumen SV § § § 
Herzzeitvolumen HZV   ± 
Vo
rla
st
 
Enddiastolischer Druck EDP $ § ±* 
Enddiastolisches Volumen EDV  §  
N
ac
h-
la
st
 Endsystolischer Druck ESP ± § ± 
Arterielle Elastance Ea § ± ± 
K
on
tr
ak
til
itä
t -
 
Io
no
tr
op
ie
 
Ejektionsfraktion EF § § §* 
Endsystolisches Volumen ESV ± ± ± 
Endsystolische Elastance Ees    
Preload recruitabel stroke work PRSW  §* * 
Lu
si
-
tr
op
ie
 Minimale Druckabfallrate dP/dtMin  § § 
Zeitkonstante der Relaxation TAU § §* ± 
C
om
-
pl
ia
nc
e 
Lineare enddiastolische Druck-
Volumen Beziehung 
EDPVR 
lin $ § §* 
La
st
-
ab
hä
ng
ig
-k
ei
t 
ESP-TAU Relation ESP/ TAU § ±  
 
Tab.14: Effekte der Ischämie: * signifikant vs. Kontrolle; § signifikant zum 
vorherigen Messzeitpunkt; ± unverändert;  gesteigert;  vermindert 
Der Effekt der Ischämie zeigt unterschiedliche Reaktionen in den Gruppen und 
lässt folgende Hauptaussagen zu: 
In der Kontrollgruppe führen ischämische Bedingungen zu einer 
Verschlechterung der globalen Hämodynamik. Die Werte der Vorlast und 
Nachlast sind erhöht. Mit Ausnahme der lastabhängigen EF bleiben die 
Parameter der Kontraktilität, insbesondere die lastunabhängige PRSW, 
weitgehend konstant. Die globale systolische Funktionseinschränkung wird also 
gut durch eine Kontraktionszunahme des nicht-ischämischen Myokards 
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kompensiert. Die wichtigste Erkenntnis stellt jedoch die Verschlechterung der 
diastolischen Ventrikelfunktion während Ischämie dar. Sowohl die Lusitropie als 
auch die Compliance werden, wie zu erwarten, negativ beeinflusst. Die 
Lastabhängigkeit der Relaxation wird durch die Ischämie aufgehoben was sich 
in der Reduktion des Quotienten von ESP und TAU äußert.  
Unter Isofluran und Xenon kommt es während der Ischämie zu einer Reduktion 
des SV und einer kompensatorisch erhöhten HF. Das HZV bleibt bei Xenon-
anästhesierten Tieren jedoch stabil während Isofluran zu einem nicht 
signifikanten Abfall führt. Vorlast und Nachlast sind in der Xenon-Gruppe 
unverändert. Isofluran scheint dagegen unter ischämischen Bedingungen einen 
Effekt auf die Vor- und Nachlast zu haben. Der signifikante Abfall der 
lastunabhängigen PRSW und des ESP sowie die mäßige Reduktion der Ees in 
der Isofluran-Gruppe lassen allerdings einen eindeutigen negativ inotropen 
Effekt durch Isofluran deutlich werden. Im Vergleich dazu zeigt Xenon nur eine 
minimale negative Beeinflussung der Kontraktilität. Daraus lässt sich 
schlussfolgern, dass die durch die Ischämie reduzierten kardialen 
Kompensationsreserven durch Xenon weniger beeinträchtigt werden als die 
durch Isofluran. Die Störung der diastolischen Funktion wird im Gegensatz zur 
Kontrollgruppe durch Isofluran und Xenon verhindert, wobei auch die 
Lastabhängigkeit erhalten bleibt. Beide Effekte sind somit Ausdruck einer 
funktionellen kardioprotektiven Wirkung der Substanzen. 
Im Vergleich zu anderen aktuellen Untersuchungen bei Tieren mit 
linksventrikulärer Dysfunktion (vgl. Tab.5) zeigen sich, wie schon bei den 
Ergebnissen nach Präkonditionierung, keine einheitlichen Ergebnisse [73] [79] 
[123] [124] In allen Studien konnten negativ inotrope Effekte von Xenon 
festgestellt werden, wobei es im Vergleich zu Isofluran zu keinen relevanten 
Unterschieden kommt. Die Auswirkungen einer Xenon-Anästhesie auf die 
Vorlast sind in den verschiedenen Untersuchungen divergent. HZV und SV als 
Parameter der globalen Hämodynamik weisen einheitlich reduzierte Werte auf, 
die HF bleibt mehrheitlich konstant. Der einheitliche Abfall des mittleren 
arteriellen Drucks (MAP) deutet auf eine reduzierte Nachlast hin, was sich 
jedoch auf Grund dessen Abhängigkeit von Kontraktilität und Widerstand nicht 
ausreichend belegen lässt (vgl. Kap.1.2.1.2.). Die Verringerung der dP/dtMin in 
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allen Experimenten spricht für eine Beeinträchtigung der aktiven Relaxation, 
wobei TAU keine einheitlichen Ergebnisse zeigt.  
Die Resultate der aktuellen Untersuchungen von Tieren mit ventrikulären 
Dysfunktionen und die der vorliegenden Studie stimmen also lediglich in den 
negativ inotropischen Effekten und der Reduktion des SV überein. 
Bei kardial erkrankten Patienten führt Xenon zu einer erhaltenen und im 
Vergleich zu Propofol und Lachgas besseren hämodynamischen Stabilität (vgl. 
Tab.6) [10] [12] [16] [65]. Wie auch bei den Patienten ohne kardiale 
Erkrankungen (vgl. Tab.4) hat eine Xenon-Narkose beim Patienten mit 
kardialen Dysfunktionen im Gegensatz zu den tierexperimentellen Studien 
scheinbar keinen Einfluss auf die linksventrikuläre systolische Funktion. 
 
4.3. Limitation 
Die Ergebnisse dieser Untersuchung sowie anderer publizierter 
Tierexperimente (vgl. Kap. 1.1.1.5.2., 4.1., 4.2.) zur Überprüfung der 
kardiovaskulären Effekte von Xenon zeigen in vielen Bereichen keine 
Übereinstimmung der Resultate. Dem können mehrere Ursachen zu Grunde 
liegen. 
Im vorliegenden Tierexperiment wurde die Narkose durch eine kontinuierliche 
Gabe von Thiopental aufrecht erhalten. Barbiturate können dosisabhängig zu 
einem ausgeprägten negativ inotropen Effekt und dadurch trotz reflektorischer 
Zunahme der HF zu einer Abnahme des HZV führen [108]. In der 
Kontrollgruppe mit der höchsten Dosis Thiopental kommt es zu einer Zunahme 
des HZV zwischen den ersten beiden Messzeitpunkten. Dieser im gleichen 
Zeitraum nicht zu beobachtende Erholungseffekt in der Isolfuran- und Xenon-
Gruppe könnte sowohl auf die direkte Wirkung der Substanzen auf das Herz-
Kreislaufsystem, als auch auf eine insgesamt ausgeprägtere Narkosetiefe 
zurückzuführen sein. Im Gegensatz zu anderen tierexperimentellen 
Untersuchungen wurde in der vorliegenden Studie jedoch versucht, durch 
Reduktion der Basismedikation diesem Effekt entgegen zu wirken. 
Die Narkosetiefe ergibt sich aus der Summe aller intraoperativ einwirkenden 
sensorischen Reize (chirurgische Stimuli etc.) und den zentralnervös 
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dämpfenden Wirkungen der Anästhetika. Die Beurteilung der Narkosetiefe 
erfolgt über die Veränderungen des Blutdrucks und der Herzfrequenz sowie aus 
vegetativen Veränderungen wie Schweißsekretion, Tränenfluss, Spontan-
bewegungen und Pupillenspiel [96]. Das reduzierte HZV und die kaum 
nennenswerten Veränderungen der HF in der Isofluran- und Xenon-Gruppe 
deuten im Vergleich zur Kontrollgruppe auf eine ausgeprägtere Narkose hin. 
Die Ergebnisse der Studie schließen eine unterschiedliche Narkosetiefe 
zwischen Isofluran und Xenon aus, da jeweils 0,55 MAC der Substanzen 
verwendet wurden. Eine mögliche vergleichende Betrachtung der Gruppen 
Isofluran und Xenon wird durch Voruntersuchungen von Hecker et al. bestätigt 
[77] [78]. 
Die Narkosetiefe für ein bestimmtes Inhalationsanästhetikum hängt von der 
Konzentration bzw. dem Partialdruck der Substanz im Gehirn ab [96]. Die 
minimale alveoläre Konzentration (MAC) als indirektes Maß für die 
Wirkungsstärke eines Inhalationsanästhetikums dient als Konzentrationsangabe 
und ist zur Steuerung der Narkose sowie für Vergleiche zwischen 
verschiedenen Anästhestika erforderlich. Das Ausschalten einer 
Abwehrbewegung auf einen schmerzhaften Reiz ist im MAC-Konzept als 
klinisches Ziel festgelegt. Die MAC von Xenon liegt bei Schweinen theoretisch 
bei 111%. [78]. Bei Hunden (119%) und Kanninchen (120%) sind die MAC-
Werte noch höher [124]. Dies zeigt die Notwendigkeit einer Kombination von 
Xenon mit weiteren Narkotika in tierexperimentellen Untersuchungen. Denn 
werden verschiedene Anästhetika miteinander kombiniert, tritt ein additiver 
Effekt auf und die MAC des einzelnen Anästhetikums wird erniedrigt [96]. 
Cullen et al. legte den MAC-Wert beim Menschen bei 71% fest, Nakata et al. 
sogar bei 63% [36] [109]. Somit ist im Gegensatz zum Tier eine Mononarkose 
mit Xenon eingeschränkt möglich. Es kann eine ausreichende Hypnose, nicht 
jedoch Analgesie für die Intubation und Operation erreicht werden.  
Das Problem der Narkosesteuerung könnte für vergleichende Untersuchungen 
durch die Messung der Narkosetiefe mittels EEG-basierten 
Überwachungsmethoden reduziert werden. Diese liegen jedoch fürs Schwein 
und andere Tiere ebenso wie MAC-Studien für verschiedene Substanz-
Kombinationen nur sehr eingeschränkt vor, sodass diese Problematik auch in 
künftigen Untersuchungen erhalten bleibt. Außerdem folgt einer gleichen 
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Narkosetiefe nicht automatisch eine vergleichbare Hämodynamik. Die 
kardiovaskulären Effekte der einzelnen Substanzen kommen einerseits durch 
eine direkte vaskuläre oder myokardiale Wirkung und andererseits indirekt über 
die Narkosetiefe und damit der Beeinflussung des vegetativen Nervensystems 
zustande.  
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die Vielzahl der in den publizierten 
Studien eingesetzten Basismedikamente und Substanz-Kombinationen, deren 
unterschiedliche Nebenwirkungen und Dosierungen sowie die Differenzen in 
Narkoselänge und –tiefe, die Schwierigkeit der Vergleichbarkeit und 
Interpretation der Ergebnisse verdeutlichen. 
Hauptziel jeder Untersuchung ist die größtmögliche Übertragbarkeit der 
Ergebnisse auf den Menschen. Wichtig ist dabei eine möglichst große 
Übereinstimmung zwischen Mensch und Tier. Schweine eignen sich auf Grund 
ihrer Größe, Physiologie und dem Menschen vergleichbaren Hämodynamik 
besonders gut für tierexperimentelle Studien. Herzfrequenz, Blutdruck, 
Ventrikeleigenschaften, Anatomie und Regulation der Herz-Kreislauffunktion 
über das vegetative Nervensystem sind bei beiden Spezies gut vergleichbar 
[103] [130] [162]. Untersuchungen am isolierten Herzmodell oder an Kleintieren 
schränken die Übertragbarkeit auf den Menschen deutlich ein. 
Das Ziel der vorliegenden Studie, die genauen Effekte von Isofluran und Xenon 
auf die systolische und diastolische Ventrikelfunktion zu untersuchen, ist beim 
Menschen aus ethischen Gründen nur begrenzt durchführbar. In den bisherigen 
klinischen Studien stellt die Transösophageale Echokardiographie (TOE) den 
Goldstandard zur Messung der systolischen und diastolischen Funktion dar. 
Mittels der TOE ist jedoch die Erfassung lastunabhängiger Parameter wie der 
PRSW und der Ees nicht möglich. Dies schränkt die Genauigkeit der Ergebnisse 
deutlich ein. Der in der vorliegenden Untersuchung eingesetzte Conductance-
Katheter stellt ein invasives und dadurch im Vergleich zur TOE genaueres 
Messverfahren dar [21]. Die Messung der lastunabhängigen Parameter ist mit 
Hilfe dieser Methode durchführbar, beim Menschen jedoch auf Grund der 
notwendigen Okklusion der Vena cava nicht möglich. Das bedeutet, genauere 
Ergebnisse zur systolischen und diastolischen Funktion können vorerst nur aus 
Tierversuchen gewonnen und dann auf den Menschen übertragen werden. 
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4.4. Fazit 
Sowohl für Isofluran als auch für Xenon konnten funktionelle kardioprotektive 
Eigenschaften während der Ischämie nachgewiesen werden. Erstmalig zeigte 
sich jedoch während einer akuten Ischämie eine geringere Beeinträchtigung der 
kardialen Kompensationsreserven durch Xenon im Vergleich zu Isofluran. Das 
könnte zu einer Indikation für die Verwendung von Xenon bei Patienten mit 
reduzierter Ventrikelfunktion oder signifikanter KHK mit einem erhöhten 
perioperativen Risiko für ischämische Ereignisse führen. Die durch Xenon 
verursachte diastolische Funktionsstörung scheint dagegen klinisch nicht 
relevant, da diese während Ischämie nicht weiter zunimmt und dessen 
Lastabhängigkeit erhalten bleibt. Weiterhin scheint Xenon doch den kontraktilen 
Apparat bzw. die energieverbrauchende Trennung der Aktin-Myosin-
Querbrücken zu beeinflussen, was Gegenstand weiterer Untersuchungen sein 
sollte.  
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5. Zusammenfassung 
Das Edelgas Xenon zeigte im Vergleich mit anderen inhalativen Anästhetika in 
klinischen Studien und im Tiermodell sowie bei gesunden Patienten/Tieren und 
Probanden/Modellen mit linksventrikulärer Dysfunktion nur minimale negative 
kardiovaskuläre Reaktionen. Zusätzlich wurden in tierexperimentellen Studien 
die prä- und postkonditionierenden Wirkungen, insbesondere im Sinne einer 
Reduktion der Infarktgröße nach transienter Ischämie, nachgewiesen. Diese 
Erkenntnisse lassen vermuten, dass vor allem bei kardialen Risikopatienten das 
Edelgas Xenon eine gute Alternative zu den üblichen kardioprotektiven 
Inhalationsnarkotika darstellen könnte. Während die strukturellen myokardialen 
Effekte der Anästhetika auf einen Ischämie-Reperfusionsschaden gut 
beschrieben sind, liegen Angaben der funktionellen Auswirkungen der 
Substanzen auf den kompromittierten Ventrikel mit einer reduzierten 
Leistungsreserve nur unzureichend vor. 
Ziel der vorliegenden tierexperimentellen Studie war die Überprüfung der 
Effekte des nachweislich kardioprotektiven Inhalationsnarkotikums Isofluran und 
des Anästhetikums Xenon auf die systolische und diastolische Funktion des 
Ventrikels vor und während linksventrikulärer Myokardischämie. Die 
Untersuchung erfolgte mit Hilfe der Conductance-Katheter-Technik. Die 
Analyse der zeitlichen Verläufe der intraventrikulären Drücke und Volumina 
unter Änderung der Lastbedingungen bildete die Grundlage der abgeleiteten 
Parameter. 
Hierzu wurden Hausschweine in einem „Offenen-Thorax“ Modell unter einer 
Barbituratbasisnarkose vor und während einer 60-minütigen Ischämie durch 
Ligatur des Ramus interventricularis anterior untersucht. Die Therapiegruppen 
erhielten nach dem ersten Messzeitpunkt 60 Minuten vor der Ischämie 
zusätzlich und durchgehend 0,55 MAC Isofluran bzw. Xenon bei einer 
gleichzeitig reduzierten Barbituratdosierung. Als Kontrolle diente eine Gruppe 
mit unveränderter Barbituratdosis. Neben globalen Parametern der 
Hämodynamik (Herzfrequenz, Blutdruck, Herzzeitvolumen) wurden mit Hilfe des 
Conductance-Katheters im Rahmen kurzfristiger Vorlastreduktionen 
unabhängige Parameter für die linksventrikuläre systolische und diastolische 
Funktion bestimmt. Zwischen drei Messzeitpunkten konnten die Effekte der 
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Narkotika vor (Phase der Präkonditionierung) und während der Ischämie auf die 
Myokardfunktion differenziert charakterisiert werden. 
Vorlast Nachlast Kontraktilität
Kontrolle    ± ±
Xenon  ±   
Isofluran  ± ±  ±
Kontrolle    ± 
Xenon /± ± ±  ±
Isofluran     ±
Diastolische 
Ventrikelfuntkion
Globale 
Hämodynamik
Präkonditio-
nierung
Ischämie
GruppePhase Systolische Ventrikelfunktion
 
Tab.15: Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse:  deutlich erhöht;  
 tendentiell erhöht;  deutlich vermindert,  tendentiell vermindert;  
± keine Veränderung
In der Phase der Präkonditionierung zeigten die Therapiegruppen im 
Gegensatz zur Kontrollgruppe keinen Anstieg des Herzzeitvolumens und des 
Blutdrucks bei gleichzeitig steigender Vorlast. Sowohl Isofluran als auch Xenon 
führten zu einer geringfügigen Reduktion der Kontraktilität. Die aktive 
Relaxation und Compliance wurde nur von Xenon, unabhängig von der parallel 
zu beobachtenden Erhöhung der Nachlast, signifikant beeinträchtigt.  
Unter ischämischen Bedingungen kam es in der Kontrollgruppe zu einer 
eindeutigen Verschlechterung der globalen Hämodynamik. Allerdings war 
interessanterweise keine Reduktion der Kontraktilität festzustellen, was auf eine 
gute Kompensation des nicht ischämischen Myokards hindeutet. Die 
diastolische Funktion wurde erwartungsgemäß durch die Ischämie stark 
beeinträchtigt. Es kam zu einer verzögerten aktiven Relaxation und einer 
aufgehobenen Lastabahängigkeit. Während der Ischämie konnte nur in der 
Isofluran-Gruppe eine relevante Beeinflussung der globalen Hämodynamik und 
systolischen Ventrikelfunktion beobachtet werden. Die Störung der 
diastolischen Funktion durch die Ischämie wurde im Gegensatz zur 
Kontrollgruppe durch Isofluran und Xenon verhindert.  
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass sowohl Isofluran als auch Xenon 
funktionelle kardioprotektive Eigenschaften während der Ischämie besitzen. 
Relevante Unterschiede zwischen den Substanzen werden jedoch erst bei 
kompromittierter Myokardfunktion sichtbar und lassen besser erhaltene 
Kompensationsreserven unter einer Xenon-Narkose vermuten. Dieses könnte 
zu einer Indikation für die Verwendung von Xenon bei Patienten mit reduzierter 
Ventrikelfunktion oder signifikanter koronarer Herzerkrankung mit einem 
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erhöhten perioperativen Risiko für ischämische Ereignisse führen. Die für 
Xenon erstmals nachgewiesene Beeinflussung des kontraktilen Apparats bzw. 
der energieverbrauchenden Trennung der Aktin-Myosin-Querbrücken während 
der aktiven Relaxation sollte Gegenstand weiterer Untersuchungen sein. 
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9. Anhang 
Globale Hämodynamik 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) der Herzfrequenz (HF), des Schlagvolumens (SV) 
sowie des Herzzeitvolumens (HZV) innerhalb der Versuchsgruppen während 
der Testzeitpunkte (TZP) Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests 
für abhängige Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn – Signifikanz-
niveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 9 10 8 9 10 8 9 9
X 62.42 59.45 65.76 43.93 47.93 44.55 2615.88 2807.92 2771.47
Std 15.509 16.652 8.434 9.829 7.711 6.970 136.881 702.345 472.414
Min 47.33 41.91 52.09 26.35 36.24 32.49 2386.80 1853.80 2039.70
Max 95.77 93.29 81.47 57.49 63.03 55.05 2793.00 3868.40 3470.70
N 8 9 10 8 9 10 8 9 9
X 59.96 61.70 69.27 51.19 41.10 39.70 3016.55 2555.37 2599.32
Std 8.977 9.304 8.531 7.580 5.184 9.400 205.282 614.040 358.597
Min 49.76 50.67 59.63 40.43 33.96 30.40 2620.90 1945.30 2121.40
Max 76.65 81.41 85.86 60.54 48.25 60.26 3343.10 3620.90 3102.50
N 8 9 10 8 9 10 8 9 10
X 75.61 72.75 82.23 37.31 32.67 32.05 2792.40 2364.89 2560.01
Std 11.275 6.808 13.610 4.549 6.248 8.618 293.456 447.578 488.127
Min 63.66 63.76 67.84 32.21 21.30 18.08 2252.70 1757.60 1944.70
Max 97.75 84.46 110.01 44.41 42.38 49.42 3148.40 3102.00 3352.70
Base*Prä 0.398ns 0.557ns* 0.348ns* 0.005*** 0.055ns* 0.149ns 0.000*** 0.133 0.337
Prä*Post 0.003** 0.001*** 0.001*** 0.001*** 0.001*** 0.012** 0.100ns* 0.226 0.460
Post
T-Test 
[pSn]
TZP Gruppe HF SV HZV
Base-
line
Prä
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit; Sn - 
Signifikanzniveau; ns - nicht signifikant; HF - Herzfrequenz; SV - Schlag-
volumen; HZV - Herzzeitvolumen 
 
Haupteffekt HR SV HZV
Testzeitpunkt 0.000*** 0.000*** 0.098***
Versuchsgruppe 0.181*** 0.150*** 0.427***
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.774*** 0.019*** 0.022***
Testzeitpunkt Prä HR SV HZV
Kontrolle * Isofluran ns 0.041*** ns
Kontrolle * Xenon ns 0.015*** ns
Post-Hoc-Test [pSn]
zweifaktorielle Varianzanalyse [pSn]
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Systolische Ventrikelfunktion - Vorlast 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) des enddiastolischen Drucks (EDP) und des 
enddiastolischen Volumens (EDV) innerhalb der Versuchsgruppen während der 
Testzeitpunkte (TZP) Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests für 
abhängige Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 9 10 8 9 10
X 15.50 15.13 15.92 95.80 91.37 98.83
Std 3.831 3.141 5.384 17.035 22.449 16.136
Min 8.74 9.88 9.29 76.54 58.96 77.95
Max 20.90 18.64 25.50 129.07 122.82 122.78
N 8 9 10 8 9 10
X 18.21 14.77 16.71 110.15 101.10 114.57
Std 5.152 2.759 3.977 27.997 15.399 16.992
Min 8.07 10.43 10.34 84.41 78.70 91.85
Max 23.40 18.57 24.21 169.97 120.87 147.74
N 8 9 10 8 9 10
X 27.58 21.77 17.45 100.61 90.56 102.47
Std 7.590 3.413 4.157 18.151 12.165 15.143
Min 19.54 16.92 11.88 80.90 72.22 77.32
Max 42.59 25.96 24.38 135.17 110.19 126.52
Base*Prä 0.012*** 0.727** 0.552 0.092 0.159* 0.022*
Prä*Post 0.003*** 0.002** 0.572 0.242 0.050* 0.204*
EDVEDPTZP Gruppe
T-Test 
[pSn]
Base-
line
Prä
Post
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, EDP - Enddiastolischer Druck, EDV - 
Enddiastolisches Volumen 
 
Haupteffekt EDP EDV
Testzeitpunkt 0.000*** 0.006**
Versuchsgruppe 0.106*** 0.209**
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.000*** 0.970**
Testzeitpunkt Post
Kontrolle * Xenon 0.002** ns
Post-Hoc-Test [pSn]
zweifaktorielle Varianzanalyse [pSn]
 
 88
Systolische Ventrikelfunktion - Nachlast 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) des enddiastolischen Drucks (EDP) und des 
enddiastolischen Volumens (EDV) innerhalb der Versuchsgruppen während der 
Testzeitpunkte (TZP) Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests für 
abhängige Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 8 10 8 9 10
X 96.42 106.18 102.41 2.27 2.17 2.34
Std 14.393 16.726 17.398 0.471 0.401 0.515
Min 75.80 86.61 79.16 1.69 1.57 1.62
Max 121.52 136.25 128.15 2.88 2.87 3.52
N 8 8 10 8 9 10
X 108.92 106.83 105.07 2.16 2.50 2.76
Std 14.258 8.551 13.085 0.357 0.510 0.672
Min 90.72 90.85 85.67 1.78 1.74 1.70
Max 133.24 117.74 132.40 2.77 3.35 3.93
N 8 9 9 8 9 10
X 107.25 87.67 102.29 2.91 2.61 3.03
Std 17.797 16.345 15.360 0.617 0.678 0.851
Min 87.50 62.46 78.19 2.44 1.98 1.88
Max 144.45 107.70 122.72 4.340 3.778 4.622
Base*Prä 0.007** 0.930* 0.591 0.431 0.122 0.018**
Prä*Post 0.607** 0.038* 0.328 0.003** 0.551 0.146**
T-Test 
[pSn]
Base-
line
Prä
Post
TZP Gruppe ESP
Ea
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, ESP - Endsystolischer Druck, Ea - 
Arterielle Elastance 
 
Haupteffekt ESP Ea
Testzeitpunkt 0.060* 0.000***
Versuchsgruppe 0.849* 0.384***
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.041* 0.138***
zweifaktorielle Varianzanalyse [pSn]
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Systolische Ventrikelfunktion - Kontraktilität - Inotropie 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) der Ejektionsfraktion (EF) und des endsystolischen 
Volumens (ESV) innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte 
(TZP) Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests für abhängige 
Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 9 10 8 9 10
X 46.10 54.06 46.05 51.87 43.43 54.28
Std 8.963 9.206 9.883 13.710 17.802 17.175
Min 31.29 40.36 31.06 35.18 22.73 33.00
Max 62.03 66.73 62.53 77.36 70.12 80.70
N 8 9 10 8 9 10
X 45.42 41.20 35.31 58.96 60.00 72.30
Std 8.072 5.976 9.427 27.672 13.964 14.989
Min 30.13 31.26 20.58 27.37 42.49 49.55
Max 56.87 48.93 54.87 118.76 83.09 91.67
N 8 9 10 8 9 10
X 38.08 36.31 27.56 63.31 57.89 74.02
Std 8.234 6.976 8.732 18.184 10.934 16.165
Min 29.09 27.70 16.05 40.50 36.85 49.89
Max 50.96 48.98 41.19 90.76 73.47 91.64
Base*Prä 0.825* 0.002*** 0.001*** 0.413 0.012* 0.002**
Prä*Post 0.012* 0.002*** 0.026*** 0.535 0.557* 0.817**
Post
Base-
line
Prä
T-Test 
[pSn]
TZP Gruppe EF ESV
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, EF - Ejektionsfraktion, ESV - End-
systolisches Volumen 
 
Haupteffekt EF ESV
Testzeitpunkt 0.000*** 0.000***
Versuchsgruppe 0.051*** 0.110***
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.038*** 0.720***
Testzeitpunkt Prä EF ESV
Kontrolle * Xenon 0.045* ns
Testzeitpunkt Post
Kontrolle * Xenon 0.037* ns
zweiaktorielle Varianzanalyse [pSn]
Post-Hoc-Test [pSn]
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Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) der endsystolischen Elastance (Ees) und der preload 
recruitable stroke work (PRSW) innerhalb der Versuchsgruppen während der 
Testzeitpunkte (TZP) Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests für 
abhängige Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 9 10 8 9 10
X 0.91 0.81 0.71 46.01 41.78 48.39
Std 0.169 0.308 0.257 8.276 10.083 11.673
Min 0.63 0.37 0.41 35.52 31.86 30.69
Max 1.00 1.32 1.27 59.78 58.90 65.56
N 8 9 10 8 9 10
X 1.03 1.10 0.96 46.97 47.66 44.17
Std 0.187 0.257 0.390 9.270 8.913 9.469
Min 0.76 0.72 0.52 36.24 35.73 30.08
Max 1.44 1.51 1.62 65.81 58.09 59.54
N 8 9 10 7 9 10
X 0.91 1.02 1.11 52.82 40.42 40.74
Std 0.213 0.470 0.400 5.967 6.155 9.968
Min 0.54 0.42 0.64 43.81 33.95 23.27
Max 1.15 1.74 1.85 61.75 49.81 51.34
Base*Prä 0.114 0.013* 0.040* 0.733** 0.064* 0.159
Prä*Post 0.344 0.686* 0.252* 0.185** 0.027* 0.361
T-Test 
[pSn]
Post
TZP Gruppe
Base-
line
Prä
Ees PRSW
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, Ees - endsystolischen Elastance, 
PRSW - preload recruitable stroke work 
 
Haupteffekt Ees PRSW
Testzeitpunkt 0.012* 0.551*
Versuchsgruppe 0.901* 0.221*
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.320* 0.022*
Testzeitpunkt Post Ees PRSW
Kontrolle * Isofluran ns 0.017***
Kontrolle * Xenon ns 0.017***
zweifaktorielle Varianzanalyse [pSn]
Post-Hoc-Test [pSn]
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Diastolische Ventrikelfunktion – Aktive und passive Relaxation 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) der minimalen Druckabfallrate (-dP/dtMin), der 
Zeitkonstante der Relaxation (TAU) und linearen Druck-Volumen Beziehung 
(EDPVR lin) innerhalb der Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte (TZP) 
Baseline, Prä und Post sowie Ergebnisse der T-Tests für abhängige 
Stichproben (p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon Kontrolle Isofluran Xenon
N 8 8 10 8 8 10 8 9 10
X 1173.80 1389.10 1431.47 58.88 60.66 57.17 0.21 0.17 0.17
Std 256.120 290.308 354.225 7.050 4.095 6.394 0.035 0.085 0.043
Min 1519.80 1777.80 1974.90 46.35 53.99 48.87 0.17 0.10 0.08
Max 671.69 1098.00 969.26 65.77 67.93 69.25 0.26 0.34 0.23
N 8 8 10 8 8 10 8 9 10
X 1323.60 1494.25 1390.51 55.34 59.09 62.91 0.19 0.17 0.18
Std 115.828 189.116 279.149 8.392 3.687 9.476 0.038 0.055 0.054
Min 1429.80 1692.10 1834.90 45.34 55.87 52.20 0.14 0.11 0.11
Max 1071.90 1143.40 1017.30 68.75 64.63 84.93 0.25 0.26 0.28
N 8 8 10 8 9 10 8 9 9
X 1249.00 1202.63 1214.48 68.06 51.75 62.53 0.44 0.33 0.25
Std 197.597 165.005 324.520 13.783 3.700 9.254 0.086 0.142 0.083
Min 1549.90 1408.40 1569.20 50.85 46.89 53.07 0.30 0.15 0.14
Max 960.48 1022.40 488.05 83.67 56.81 83.27 0.52 0.56 0.35
Base*Prä 0.053 0.280* 0.562* 0.193* 0.167*** 0.009** 0.340*** 0.870* 0.705*
Prä*Post 0.204 0.029* 0.047* 0.037* 0.006*** 0.789** 0.000*** 0.013* 0.033*
EDPVR linTAU
Base-
line
Prä
Post
T-Test 
[pSn]
TZP Gruppe
(dP/dtMin
 
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, dP/dtMin - minimalen Druckabfallrate, 
TAU - Zeitkonstante der Relaxation, EDPVR lin - linearen Druck-Volumen 
Beziehung 
 
Haupteffekt (-)dP/dtMin TAU EDPVR lin
Testzeitpunkt 0.004** 0.407*** 0.000***
Versuchsgruppe 0.510** 0.445*** 0.009***
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.120** 0.000*** 0.012***
Testzeitpunkt Post (-)dP/dtMin TAU EDPVR lin
Kontrolle * Isofluran ns 0.007*** ns
Kontrolle*Xenon ns ns 0.006***
Gruppe
Kontrolle*Xenon ns ns 0.011***
Post-Hoc-Test [pSn]
2faktorielle Varianzanalyse [pSn]
 
 92
Diastolische Ventrikelfunktion - Lastabhängigkeit 
Stichprobengröße (N), Mittelwert (X), Standardabweichung (Std), Minimum 
(Min) und Maximum (Max) der ESP-TAU Relation (ESP/TAU) innerhalb der 
Versuchsgruppen während der Testzeitpunkte (TZP) Baseline, Prä und Post 
sowie Ergebnisse der T-Tests für abhängige Stichproben (p - Irrtumswahr-
scheinlichkeit, Sn - Signifikanzniveau) 
 
Kontrolle Isofluran Xenon
N 6 7 7
X 0.017 0.019 0.016
Std 0.0033 0.0087 0.0044
Min 0.013 0.008 0.009
Max 0.021 0.029 0.021
N 6 8 10
X 0.018 0.017 0.008
Std 0.0039 0.0106 0.0049
Min 0.011 0.005 0.002
Max 0.020 0.034 0.019
N 6 8 9
X 0.002 0.020 0.015
Std 0.0016 0.0059 0.0111
Min 0.000 0.011 0.001
Max 0.005 0.030 0.034
Base*Prä 0.691*** 0.710 0.010*
Prä*Post 0.001*** 0.790 0.061*
Post
TZP Gruppe ESP/TAU
Base-
line
Prä
T-Test 
[pSn]  
 
 
Ergebnisse der zweifaktoriellen Varianzanalyse - Unterschiede in Abhängigkeit 
vom Testzeitpunkt und der Versuchsgruppe: p - Irrtumswahrscheinlichkeit, Sn - 
Signifikanzniveau, ns - nicht signifikant, ESP/TAU - ESP-TAU Relation 
 
Haupteffekt ESP/TAU
Testzeitpunkt 0.159
Versuchsgruppe 0.051
zweifacher Interaktionseffekt
Testzeitpunkt * Gruppe 0.104
zweifaktorielle Varianzanalyse [pSn]
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